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1. Einleitung 
1.1 Die Aldolreaktion 
1.1.1 Allgemeine Aldolreaktionen 
Die Aldolreaktion ist eine der ältesten C-C-Kupplungsreaktionen in der 
organischen Chemie und kann zum Erzeugen von bis zu zwei Stereozentren 
verwendet werden. Sie wurde erstmals unabhängig voneinander von dem 
russischen Universalgelehrten BORODIN[1] und dem französischen Chemiker 
WURTZ[2] im Jahre 1872 beschrieben. Neuere Untersuchungen weisen die 
Entdeckung der Reaktion jedoch BORODIN zu.[3] Bei der Aldolreaktion wird 
zunächst die enolisierbare Komponente 1 mittels einer Base in ein Enolat 
überführt und danach mit einer zweiten Carbonylkomponente (2) umgesetzt 
(Schema 1). Alternativ kann die Reaktion auch säurekatalysiert unter Bildung 
eines Enols durchgeführt werden. 
 
Schema 1: Allgemeine Gleichung einer Aldolreaktion. 
In beiden Fällen kann das erzeugte Produkt 3 unter Eliminierung in die 
entsprechenden Aldolkondensationsprodukte weiterreagieren. Eines der Haupt-
probleme bei der Reaktion stellt daher die Unterdrückung der 
Eliminierungsreaktion und dem damit verbundenen Verlust der zwei erzeugten 
Stereozentren dar.  
 Die Diastereosektivität der Reaktion lässt sich mit Hilfe des ZIMMERMANN-
TRAXLER-Übergangszustands[4] erklären. Ein durch die Deprotonierung erzeugtes 
E-Enolat bildet durch den sesselartigen Übergangszustand selektiv ein anti-
Aldolprodukt. Kleine Metalle Mg2+, Ti4+ oder B3+ ermöglichen durch den 
geringeren Bindungsabstand dabei eine höhere Selektivität. 
 In der Regel sind gekreuzte Aldolreaktionen synthetisch nicht sinnvoll, da 
eine große Menge an möglichen Produkten entsteht. So werden präparativ 
Aldolreaktionen meist mit zwei identischen Carbonylen oder mit einer nicht 
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enolisierbaren Komponente durchgeführt. Eine Ausnahme bildet die gekreuzte 
Reaktion eines Ketons mit einem Aldehyd. Hier ist das Keton leichter in das 
entsprechende Enol zu überführen, der Aldehyd dagegen das bessere 
Elektrophil, so dass diese Reaktion selektiv abläuft. 
 Die Aldolreaktion findet auch heute noch vielseitige Anwendung in 
herausfordernden Synthesen. So verwendete zum Beispiel die Gruppe um 
WENDER in ihrer vielseitig beachteten Synthese von Taxol® (4) eine DMAP-
katalysierte Aldolreaktion als Schlüsselschritt zum Aufbau des C-Ringes 
(Schema 2).[5] 
 
Schema 2: Aldolreaktion in der Taxol
®
-Synthese nach WENDER.  
Im zuletzt vorgestellten Fall entsteht das erzeugte Stereozentrum 
substratgesteuert. Andererseits kann die Aldolreaktion aber auch zum 
enantioselektiven Aufbau von Stereozentren verwendet werden. Bereits vor 30 
Jahren wurden mit Hilfe von Auxiliaren Arbeitsvorschriften entwickelt, die hoch 
stereoselektive Reaktionen ermöglichen.[6]  
 Die erste asymmetrische intermolekulare Variante der Aldol Reaktion 
wurde von ENDERS et al. im Jahr 1978 beschrieben. Mit Hilfe von SAMP/RAMP-
Auxiliaren gelangen gezielte Aldolreaktionen mit Enantioselektivitäten von bis zu 
60% ee (Schema 3), wobei die Enantiomerenreinheit durch Umkristallisieren in 
vielen Fällen erhöht werden konnte.[7] Die Methode wurde zudem erfolgreich zur 
Synthese von biologisch relevanten 4-Hydroxy-2-oxocarbonsäureestern 
verwendet.[8] Durch einen Wechsel auf Titan als Metallkation konnten später in 
vergleichbaren Reaktionen Selektivitäten von 96% ee erreicht werden.[9] 
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Schema 3: Enantioselektive Darstellung von Aldolprodukten nach ENDERS. 
International mehr Beachtung fanden die von der Gruppe um EVANS 
entwickelten, auf chiralen α-Aminoalkoholen aufbauenden, Oxazolidinone, die 
über das Stickstoffatom an Carboxylate gebunden werden können.[10] Unter 
Deprotonierung werden diese in die entsprechenden Enolate 5 überführt und 
können selektiv mit einer zweiten Carbonylkomponente zu dem Aldol-artigen 
Produkt 6 reagieren (Schema 5). 
 
Schema 4: Auxiliar-basierte asymmetrische Aldol-artigen Reaktion nach EVANS. 
Durch die Amidbindung werden vorwiegend (Z)-Enolate gebildet. Hierzu bietet 
sich die Verwendung von kleinen Metallliganden in Verbindung mit sterisch 
anspruchsvollen Basen an, um die Selektivitäten zu erhöhen. Entgegen 
anfänglichen Vermutungen koordiniert das Sauerstoffatom des Oxazolidinons 
nicht an das Metall, sondern ist auf Grund von Dipol-Dipol-Wechselwirkungen 
antiperiplanar dazu ausgerichtet. Die Gruppe um CRIMMINS zeigte jedoch, dass 
diese Selektivität ins Gegenteil verkehrt werden kann, sobald Titan als Metall 
verwendet und im Überschuss eingesetzt wird.[11] Somit können beide 
Enantiomere mit einem Auxiliar erzeugt werden.  
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   Zu dieser und anderen auxiliarbasierten Methoden sind eine Vielzahl von 
Arbeiten verfasst worden. Der große Nachteil, der die Reaktion für die industrielle 
Anwendung ungeeignet erscheinen lässt, ist jedoch die stöchiometrische 
Verwendung eines chiralen Reagenz, welches in weiteren Schritten abgespalten 
und zurückgewonnen werden muss. 
 Die Aldolreaktion ist jedoch nicht nur für den synthetischen Chemiker 
interessant, sondern besitzt auch eine große Bedeutung in biologischen 
Prozessen. In der Natur sind zwei Enzyme mit unterschiedlichem 
Wirkmechanismus bekannt, die die Aldolreaktion katalysieren, namentlich 
Aldolase des Typs I und des Typs II.[12] Durch die Aufklärung der 
Wirkungsmechanismen der Enzyme wurde zum einen das Verständnis der 
Stoffwechselprozesse erhöht, zum anderen aber auch ein Rückschluss auf die 
Mechanismen der Aldolreaktion gewonnen. So bilden die aktiven Zentren der 
Enzyme einen hervorragenden Ansatzpunkt zur Weiterentwicklung der 
modernen, katalytischen, asymmetrischen Aldolreaktion in der präparativen 
Chemie. In den letzten Jahren wurden viele Konzepte auf diesem Gebiet 
entwickelt, welche im Weiteren mit Verweis auf die biologischen Grundlagen 
erläutert werden. 
 
1.1.2 LEWIS-Säure-katalysierte Aldolreaktionen 
Aldolasen des Typs II kommen hauptsächlich in Bakterien und Pflanzen vor.[13] 
Aus einer Enyzm-Inhibitor-Komplex Kristallisation von Fructose-1-phosphat-
aldolase konnte die Gruppe um SCHULZ im Jahre 1996 wichtige Informationen 
über das aktive Zentrum gewinnen.[14] Der Inhibitor ähnelt dabei dem Übergangs-
zustand des eigentlichen Substrats und bindet irreversibel an das katalytisch 
aktive Zentrum. In der Kristallstruktur ist zu erkennen, dass sich im Zentrum ein 
von vier Histidinresten koordiniertes Zink-Ion als Co-Faktor befindet. Dieses ist 
als LEWIS-Säure in der Lage den Carbonyldonor zu aktiveren und in die Enolform 
zu überführen. Ein im Ausgangszustand deprotonierter Glutamatrest erleichtert 
durch Protonenaufnahme diesen Prozess. Die Rolle des Zn2+-Ions wurde mit 
Hilfe von NMR, ESR und FT-IR-Messungen vielseitig untersucht und gilt heute 
als gesichert.[15]  Der vollständige Katalyseprozess ist in Schema 5 dargestellt. 
Das als Donor fungierende Dihydroxyacetonphosphat 7 wird zunächst über eine 
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Reihe protischer Aminosäurereste in einer Tasche des aktiven Zentrums 
gebunden und durch den zuvor beschriebenen Prozess in die Enolatform 8 
überführt. Das elektrophile Carbonyl 9 wird durch eine 
Wasserstoffbrückenbindung eines Tyrosinrestes aus einer angrenzenden 
Untereinheit des Enzyms aktiviert und für die enantioselektive Aldolreaktion zur 
Erzeugung von Fructose-1-phosphat (10) in Position gebracht. Dabei ist 
interessant, dass hierbei die Stereochemie der Edukte ohne Bedeutung ist und 
lediglich Enzymsteuerung auftritt. Der katalytische Prozess ist vollkommen 
reversibel und tritt in den Organismen in beiden Richtungen auf.  
 
Schema 5: Katalysezyklus der Fructose-1-phosphat-Aldolase, P = PO3
2-
. 
Zusammenfassend beinhaltet eine Aldolase Typ II-artige Reaktion eine LEWIS-
saure Aktivierung, wobei das Donorsubstrat stark präkooridiniert werden muss. 
Ein entscheidender Nachteil der Aldolasen ist die geringe Substratbreite. In der 
Regel ist jedes Enzym ausschließlich in der Lage ein Donorsubstrat zu 
koordinieren und zu aktivieren. Das organisch-chemische Äquivalent zu dieser 
Art von Aktivierung ist die MUKAYAMA-Variante der Aldolreaktion (Schema 6).[16] 
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Schema 6: MUKAYAMA-Aldolreaktion. 
Um einen selektiven Einsatz, der aktivierten Spezies zu erzielen, wird in einer 
Vorreaktion ein Silylenolether – als „stabiles Enolat“ – überführt und im zweiten 
Schritt mit der Akzeptorkomponente umgesetzt. Mit Hilfe dieser Methode kann 
die schlechte Steuerbarkeit der Reaktivitäten umgangen und auch komplizierte, 
gekreuzte Aldolreaktionen können durchgeführt werden. Analog zum 
biologischen Mechanismus dienen bei dieser Reaktion LEWIS-Säuren als 
Katalysator der Reaktion. In der ursprünglichen Veröffentlichung verwendeten 
MUKAYAMA et al. Titantetrachlorid als Säurekomponente.  
 Durch Verwendung chiraler Liganden am Metallzentrum kann eine 
Stereoinformation übertragen werden. MUKAYAMA berichtete schon in den frühen 
1980er Jahren von einer enantioselektiven Variante unter Verwendung 
stöchiometrischer Mengen eines Sn2+-Ligand-Komplex, wobei Enantioselek-
tivitäten von bis zu 80% ee erreicht werden konnten (Schema 7).[17] 
 
Schema 7: Enantioselektive Variante der MUKAYAMA-Aldol-Reaktion. 
Die Gruppe um CAREIRRA entwickelte später einen chiralen auf Titan basierenden 
Katalysator (11), der die Mukayama-Aldolreaktion mit hohen Selektivitäten von 
94-97% ee bei Verwendung einer Katalysatormenge von nur 0.5 Mol-% initiieren 
kann (Schema 8).[18]  
 
Schema 8: CAREIRRA-Variante der MUKAYAMA-Aldolreaktion. 
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Neben Titan haben sich auch eine Reihe von anderen Metallen als LEWIS-Säuren 
für die enantioselektive MUKAYAMA-Aldolreaktion bewährt. So wurden 
hervorragende Ergebnisse mit Sn, B, Ag, Au und Cu erzielt. Besonders 
erwähnenswert ist hierbei die Cu2+-Pyridinbisoxazolin (12) katalysierte Reaktion 
von der Gruppe um EVANS (Schema 10).[19] Im katalytischen Prozess 
koordinieren dabei sowohl Akzeptor- als auch Carbonyldonor am LEWIS-sauren 
Zentralatom. Mit dieser Methode konnten Enantioselektivitäten von bis zu 99% 
ee erreicht werden. Das katalytische System wurde in einer Vielzahl von 
Synthesen verwendet.[20] 
 
Schema 9: links: CAREIRRA-Katalysator 11; rechts: EVANS-Katalysator 12. 
 
Schema 10: Variante der MUKAYAMA-Aldolreaktion nach EVANS. 
Ein Nachteil der MUKAYAMA-Aldolreaktion ist die notwendige vorherige Bildung 
eines Silylenolethers. Zudem entsteht ein Äquivalent Siliziumorganyl als Neben-
produkt, was gerade in Hinblick auf eine großtechnische Anwendung als ein 
problematisch erscheint.  
Eine Alternative bieten mehrkernige Metallkomplexe, bei denen sowohl eine 
LEWIS-saure als auch eine BRØNSTED-basische Funktion vorliegt. Wertvolle 
Arbeiten hierzu haben die Gruppen um SHIBASAKI und TROST geleistet, die 
zumindest für einen engen Substratbereich erstaunliche Reaktivitäten erzielen 
konnten. 
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Schema 11: Direkte Aldolreaktion nach SHIBASAKI und TROST. 
SHIBASAKI berichtete bereits 1997 von dem Lanthanoidkomplex 13 (Schema 12), 
der als bifunktionaler Katalysator agieren kann. Die Aldolreaktion liefert Produkte 
in moderaten bis guten Ausbeuten bei einer Enantioselektivität von 52-94% ee 
(Schema 11, linke Seite). Bei der Reaktion aktiviert das LEWIS-saure Ln3+-Ion den 
Carbonylakzeptor, wohingegen das Lithium-Ion das Donormolekül deproto-
niert.[21] Nachteile der Reaktion sind die langen Reaktionszeiten von 72 bis zu 
277 Stunden und die Notwendigkeit von Aldehyden als Akzeptormolekülen. 
  
Schema 12: links: Lanthanoidkomplex 13 nach SHIBASAKI, rechts: Zinkkomplex 14 nach TROST. 
Der Gruppe um TROST gelang eine Weiterentwicklung der direkten LEWIS-sauren 
Aldolreaktion durch Verwendung eines zweikernigen Zinkkomplexes 14 (Schema 
12). Mit Hilfe dieses Katalysatorsystems und einer co-katalytischen Menge an 
Triphenylphosphinsulfid gelangen Reaktionen mit 43-73% Ausbeute sowie 
Enantiomerenüberschüssen von 56-99% (Schema 11, rechte Seite).[22] 
Vergleichsweise niedrigen Reaktionszeiten von 48 bis 96 Stunden steht die 
Beschränkung auf aromatische Carbonyldonoren und die teilweise geringe 
Selektivität gegenüber. 
 SHIBASAKI et al. veröffentlichten 2003 eine Weiterentwicklung der von 
ihnen entwickelten Methode (Schema 13). Durch Verwendung eines von Binol 
abgeleiteten Zinkkomplexes gelang ihnen eine direkte Aldolreaktion mit 
wesentlich kürzeren Reaktionszeiten. Das Katalysatorsystem zeichnet sich 
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zudem durch ausgezeichnete Enantioselektivitäten von 87-99% ee unter 
Verwendung von aliphatischen Aldehyden als Elektrophile bei Einsatz von nur 
1 Mol-% des Katalysators 15 (Schema 14) aus.[23] Ein Nachteil dieser Methode ist 
die Einschränkung auf ortho-Methoxy-substituierte Phenacylalkohole (wie z. B. 
16) als Nucleophile. 
 
Schema 13: Direkte Aldolreaktion nach SHIBASAKI. 
 
Schema 14: SHIBASAKI-Ligand für die direkte Aldolreaktion. 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass auf dem Gebiet der biomimetischen 
Aldolreaktionen analog zu Aldolasen des Typs II in den letzten Jahren viele 
Fortschritte gemacht wurden. Sie sind im wissenschaftlichen Interesse jedoch 
hinter Reaktionen, die analog zu Typ I Aldolasen verlaufen, zurückgeblieben. 
Dies ist vor allem auf die komplexen Katalysatorsysteme, die aufwendigen 
Reaktionsbedingungen und die geringe Substratbreite zurückzuführen. 
 
1.1.3 Aminkatalysierte Aldolreaktionen 
Im Gegensatz zu den Aldolasen des Typs II sind die des Typs I vorwiegend in 
Tieren und höheren Pflanzen nachgewiesen worden.[13] Aldolasen dieser Art 
besitzen keine LEWIS-säure als Cofaktor im aktiven Zentrum. Anhand einer 
Kristallstruktur eines Enzym-Substrat-Komplexes des verwandten Enzyms Trans-
aldolase B aus E. coli konnten wesentliche Informationen gewonnen werden.[24] 
Aus vorherigen Untersuchungen war bekannt, dass im aktiven Zentrum des 
Enzyms ein Lysinrest von entscheidender Bedeutung ist. Mit Hilfe einer 
Reduktion mit Natriumborhydrid ließ sich die intermediäre Bildung einer 
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SCHIFF´schen Base zwischen dem Lysin und Dihydroxyacetonphosphat (DHAP) 
nachweisen. Das reduzierte Amin konnte in der Kristallstruktur identifiziert 
werden. Der heute als gesichert angenommene Katalysezyklus ist in Schema 15 
dargestellt.[13] 
 
Schema 15: Katalysezyklus der Kaninchenmuskel-FDP-Aldolase (RAMA); P = PO3
2-
. 
Wie bereits beschrieben bildet DHAP (7) mit einem Lysinrest zunächst eine 
SCHIFF´sche Base (17). Der Phosphatrest wird dabei über ein Serin auf einer 
Seite der katalytischen Tasche koordiniert, wodurch eine Zwei-Punkt-Fixierung 
erreicht wird. Aus dieser SCHIFF´schen Base entsteht durch Tautomerie das 
entsprechende Enamin 18, welches im weiteren Verlauf als Nucleophil agieren 
kann. Das elektrophile Glycerinaldehyd-3-phosphat (GADP, 9) wird über einen 
basischen Lysinrest in räumlicher Nähe zu dem Enamin koordiniert und aktiviert. 
Unter Ausbildung einer C-C-Bindung wird zunächst die SCHIFF´sche Base 
regeneriert und anschließend hydrolysiert. So wird der katalytisch aktive 
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Lysinrest zurückgebildet und Fructose-1,6-bisphosphat 10 erzeugt. Auch dieser 
Prozess verläuft vollkommen reversibel und unter Enzymkontrolle. 
 Das Prinzip der Aldolasen des Typs I ist demnach eine Aktivierung des 
Donors als Enamin. In der präparativen Chemie schien diese Methode lange Zeit 
als unvorstellbar, da das zunächst entstehende elektrophile Iminiumion in 
Reaktionen wie der MANNICH-Reaktion, auch bei Vorhandensein von zwei 
Carbonylfunktionalitäten, selektiv als Akzeptor fungiert. 
 Dennoch wurden, noch bevor Details zu diesem Katalysemechanismus 
bekannt waren, erste Arbeiten veröffentlicht, die dieses Prinzip ausnutzen. Auf 
Grundlage von früheren Arbeiten der Gruppe um STORK zur α-Funktionalisierung 
von Carbonylen mittels Katalyse über ein Enamin-Intermediat,[25] entwickelten die 
industriellen Forschungsgruppen um WIECHERT (SCHERING) und HAJOS 
(HOFFMANN LA ROCHE) Anfang der 1970er Jahre die enantioselektive Synthese 
von Bizyklus 19 unter Verwendung der natürlichen Aminosäure Prolin 20 als 
Katalysator.[26, 27] 
 
Schema 16: EDER-SAUER-WIECHERT-HAYOS-PARRISH-Reaktion. 
Durch den katalytischen Einsatz von Prolin wird zunächst die intramolekulare 6-
enolendo-Aldolreaktion herbeigeführt, wobei als Nebenprodukt das Aldolkonden-
sationsprodukt auftritt. Durch Zugabe von para-Toluolsulfonsäure kann jedoch 
das reine Kondensationsprodukt erhalten werden. Die entstehenden Bizyklen 
sind wichtige Zwischenstufen in der Steroidsynthese, die von den genannten 
Unternehmen auch in der industriellen Synthese eingesetzt wurden. Als 
wissenschaftlicher Beitrag sei hier die Synthese von (+)-Desogestrel (21) durch 
die Gruppe von COREY genannt (Schema 17).[28]  
 
Schema 17: (+)-Desogestrel Synthese nach COREY. 
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Es zeigte sich, dass leichte Variationen des Substrats großen Einfluss auf 
Ausbeute und Enantioselektivität haben. So liefert die Synthese des WIELAND-
MIESCHER-Ketons (30, Schema 21) unter (S)-Prolin-Katalyse das gewünschte 
Produkt nur in einer Enantiomerenreinheit von 63% ee.[27] Allerdings zeigten 
FÜRST et al., dass das gewünschte Enantiomer durch Kristallisation in 
enantiomerenreiner Form mit 50% Gesamtausbeute erhalten werden kann.[29] 
 Mechanistisch betrachtet sorgte die Reaktion Jahrzehnte lang für 
anhaltende Diskussionen (Schema 18). Schon in der ursprünglichen 
Veröffentlichung postulierte die Gruppe um HAJOS mögliche Übergangszustände. 
Sie vermuteten, dass (S)-Prolin (20) an dem Carbonyl angreift und das 
Oxazolidin 22 bildet. Dabei nahmen sie an, dass das Proton des zwitterionischen 
Prolins gleichzeitig den Carbonylakzeptor koordiniert und so die stereochemische 
Information überträgt.[27] Kritiker wiesen darauf hin, dass dieser Mechanismus ein 
protoniertes und damit deaktiviertes Enamin enthält.[30] Für wahrscheinlicher 
hielten sie nach ihren Untersuchungen den ebenfalls von HAJOS und PARRISH 
vorgeschlagenen Übergangszustand 23.[27] Hierbei bildet das Prolin ein N,O-
Acetal mit einem der beiden Carbonylfunktionen des Cyclopentadions. Durch 
zwei Wasserstoffbrücken wird der entsprechende Carbonylakzeptor aktiviert und 
durch die tetrazyklische Struktur in Position für die stereoselektive Reaktion 
gebracht.[27] Diese These wurde bis 1978 als gültig angesehen, bis sie von 
ESCHENMOSER et al. auf Grund von kristallographischen Daten angezweifelt 
wurde.[31] ESCHENMOSER et al. favorisierten hingegen den erstmals von JUNG 
1976 vorgeschlagenen Übergangszustand 24, bei dem das Prolin ein Enamin 
aus dem Carbonyl der Seitenkette bildet und die protonierte Carboxylfunktion den 
Carbonylakzeptor koordiniert.[32] Durch das Auftreten von 
Wasserstoffbrückenbindung zur Fixierung der rigiden Struktur wurde die 
anfängliche Skepsis bezüglich der großen Entfernung des erzeugten chiralen 
Zentrums von chiralen Katalysator abgemildert. 
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Schema 18: Vorgeschlagene Übergangszustände der EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion; 
von links nach rechts: 23 (HAJOS, 1974), 24 (HAJOS, 1974), 25 (JUNG, 1976; LIST; HOUK, 2000), 26 (AGAMI, 
1984). 
AGAMI et al. führten in den 1980er Jahren eine Vielzahl an Experimenten zur 
EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion durch und stellten nicht-lineare 
Effekte in Bezug auf die Prolinkonzentration fest. Sie postulierten daher einen 
Übergangszustand (25), an dem zwei Prolin-Moleküle beteiligt sind.[33] Erst durch 
später folgende Arbeiten von LIST, BARBAS und HOUK wurde dieser 
Übergangszustand, auf Grund von theoretischen Berechnungen und 
wiederholten kinetischen Studien, widerlegt. Der Übergangszustand 24 gilt 
mittlerweile als gesichert.[30, 34-36] Nach Arbeiten von BLACKMOND et al. wird heute 
vermutet, dass die von AGAMI beobachteten nicht linearen Effekte nicht in der 
Aldolreaktion selbst, sondern im Löslichkeitsgleichgewicht von Prolin ihren 
Ursprung finden.[37] 
 Die durch die zyklische Struktur bedingte starre Konformation sowie die 
hohe Bereitschaft von Pyrrolidinderivaten zur Bildung von Enaminen zeichnen 
Prolin als hervorragenden Katalysator aus.[27] Neben Prolin zeigen aber auch 
andere natürliche und unnatürliche Aminosäuren katalytische Aktivität. So wurde 
z. B. auch Phenylalanin – alleine oder in Kombination mit Camphersulfonsäure – 
in einer Vielzahl von Synthesen verwendet, insbesondere für α-substituierte 
Carbonylverbindungen.[38, 39]  
 Abgesehen von den durch AGAMI durchgeführten Studien und der 
traditionellen EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion, erlangte die 
Prolin-katalysierte Aldolreaktion lange wenig Beachtung. Hervorzuheben ist 
allerdings die erstmalige Synthese von Erythromycin (26) durch WOODWARD et 
al., bei der das C3-C8-Fragment sowie das C9-C13-Fragment mit Hilfe einer (R)-
Prolin-katalysierten Aldolreaktion erzeugt wurde (Schema 19).[40] Durch 
Kristallisation des durch Säurekatalyse erhaltenen Aldolkondensationsproduktes 
konnten die Substrate in nahezu enantiomerenreiner Form erhalten werden. 
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Schema 19: Erythromycin-Synthese nach WOODWARD. 
AGAMI et al. befasste sich neben den mechanistischen Untersuchungen der 
EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion zudem mit der Desym-
metrisierung von meso-Diketonen der Art 27.[41] Unter Verwendung von 20 Mol-% 
(S)-Prolin (20) wurden nach einer Reaktionszeit von 48 Stunden die α,β-
ungesättigten Carbonyle 28 in 52-75% Ausbeute und einer optischen Reinheit 
von 12-43% ee erhalten (Schema 20). Unter Verwendung von katalytischen 
Antikörpern konnte die Reaktion später in Ausbeuten von 95% durchgeführt 
werden, wobei Enantioselektivitäten von 42-62% ee erreicht wurden.[42] 
 
Schema 20: Desymmetrisierung von ε-Dicarbonylen nach AGAMI. 
Es zeigte sich, dass künstliche Enzyme dieser Art auch für die ROBINSON-
Anellierung zur Erzeugung des WIELAND-MIESCHER-Ketons 29 geeignet sind, und 
die Produkte in quantitativer Ausbeute sowie einer Enantiomerenreinheit von 
96% ee erzeugen.[43] Genaue Untersuchungen der aktiven Zentren ergaben eine 
hohe Konzentration an basischen Aminosäuren, so dass auch hier von einer 
Katalyse über Enaminintermediat ausgegangen werden kann. 
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Schema 21: Synthese des WIELAND-MIESCHER-Ketons nach LERNER, BARBAS III. und DANISHEFSKI. 
Auf Grundlage dieser Erkenntnisse wurde von LIST, LERNER und BARBAS 
untersucht, ob Prolin in der Lage ist, eine intermolekulare Aldolreaktion über ein 
Enaminintermediat zu beschleunigen. Tatsächlich konnte unter katalytischem 
Einsatz dieser einfachen, natürlichen Aminosäure das Produkt in bis zu 
quantitativen Ausbeuten und guten bis hervorragenden 
Enantiomerenüberschüssen erhalten werden (Schema 22).[35] Besonders gute 
Ergebnisse wurden bei der Reaktion von Aceton mit α-verzweigten aliphatischen 
Aldehyden unter Einsatz katalytischer Mengen (S)-Prolin (20) bei 
Reaktionszeiten von 2-8 h erzielt.[44] Auch aromatische Aldehyde können als 
Akzeptor mit allerdings einer weniger guten Enantioselektivität von nur 60-77% 
ee verwendet werden. Unterschiedlich substituierte Ketone reagieren selektiv an 
der Seite mit der kürzeren Kohlenstoffkette.[36, 45] Auch zyklische Ketone eignen 
sich als Carbonyldonor. Besonders gute Ergebnisse, mit Enantioselektivitäten 
von 67-99% ee, konnten mit Hydroxyaceton erreicht werden, wobei in diesem 
Fall die Reaktion selektiv am Alkohol-Kohlenstoff stattfindet.[36, 46] Auch die 
gekreuzte Aldolreaktion von zwei Aldehyden konnte durch die langsame Zugabe 
des Carbonylakzeptors mit Hilfe einer Spritzenpumpe realisiert werden.[47] 
 
Schema 22: Direkte Aldolreaktion nach LIST, LERNER und BARBAS III. 
Der Mechanismus der intermolekularen Aldolreaktion gilt heutzutage anhand von 
18O-Markierung,[48] massenspektrometischen Untersuchungen[49] und quanten-
mechanischen Berechnungen[30, 50] als gesichert (Schema 23).  
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Schema 23: Mechanismus der intermolekularen Aldolreaktion. 
Analog zum Mechanismus der EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion 
bildet sich aus Prolin und dem Carbonyldonor zunächst Iminiumion 30, welches 
durch Deprotonierung in Enamin 31 überführt wird. Dieses Intermediat konnte 
kürzlich an Hand von NMR-Spektroskopie nachgewiesen werden.[51] Der 
Carbonylakzeptor wird im Übergangszustand 32 über eine Wasserstoffbrücken-
bindung mit der Carboxylgruppe präkoordiniert. Die C-C-Bindungsknüpfung, im 
Falle von (S)-Prolin von der re-Seite der Enamindoppelbindung, erfolgt über 
einen pseudo-sesselartigen Übergangszustand, bestehend aus Enamin, 
Carbonylgruppe und Proton. Durch diese Rigidität lässt sich die hohe 
Stereoselektivität der Reaktion erklären. Unter Bindungsknüpfung wird 
Iminiumion 33 ausgebildet, welches anschließend unter Regeneration des 
Katalysators zum Aldolprodukt 34 hydrolysiert.  
 Die Gruppen um MACMILLAN[52] und um ENDERS[53, 54] entwickelten auf 
Grundlage der Prolin-katalysierten Aldolreaktion eine Methode zur Synthese von 
funktionalisierten Kohlenhydratstruktureinheiten mit hervorragenden 
Selektivitäten (Schema 24).  
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Schema 24: Synthese von funktionalisierten Kohlenhydraten nach ENDERS. 
Ausgehend von Dioxanon 35 als Startmaterial konnten eine Vielzahl an C5- und 
C6-Zuckern[54] (z. B. geschützte L-Ribulose 36), Sphingoside[55] (z. B. D-
Arabinophytosphingosin 37, Jaspin B (38)) und Carbazucker[56] (z. B. 1-epi-
MK7607 (39)) erzeugt werden (Schema 25).  
 
Schema 25: von links nach rechts: geschützte L-Ribulose, D-Arabinophytosphingosin, Jaspin B, 1-
epi-MK7607. 
Die Pionierarbeiten von LIST, BARBAS III. und LERNER haben zu einem explosions-
artigen Anstieg der Forschungsbeiträge auf dem Gebiet der Katalyse mittels 
kleiner organischer Moleküle geführt. Neben den beschriebenen Reaktionen 
wurden verschiedenste Akzeptoren und Donoren eingesetzt. Zeitgleich zu den 
ersten Arbeiten, im Jahr 2000, veröffentlichten MACMILLAN et al. Ergebnisse zum 
Einsatz von katalytischen Mengen chiraler Amine zur Bildung α,β-ungesättigte 
Iminiumionen in einer enantioselektiven Diels-Alder-Reaktion.[57] In dieser Arbeit 
prägte MacMillan den Begriff der Organokatalyse, welcher seitdem für 
Reaktionen, die durch kleine, organische Moleküle katalysiert werden, verwendet 
wird. Die Organokatalyse hat sicherlich die organische Chemie der letzten zehn 
Jahre stark beeinflusst, wie die Anzahl an Publikationen, die die Schlagwörter 
“organocatalysis“, “organocatalytic“ oder “organocatalyst“ beinhalten, zeigt 
(Abbildung 1). Für einen genaueren Überblick werden die gängigen 
Übersichtsartikel empfohlen.[58, 59] 
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Abbildung 1: Publikationen zum Begriff Organokatalyse (Scifinder
®
). 
 
1.1.4 Intramolekulare Aldolreaktionen 
Intramolekulare Varianten der direkten LEWIS-Säure-katalysierten Aldolreaktion 
sind nicht bekannt, da ein vorgeformter Enolether als zu reaktiv in direkter 
Nachbarschaft eines geeigneten Akzeptors anzusehen ist. Zwei Varianten einer 
indirekten Aldolreaktion wurden von den Gruppen um LIPSHUTZ und KRISCHE [60] 
veröffentlicht. In beiden Fällen wird das reaktive Enol durch eine 1,4-Addition 
eines Hydridions erzeugt. Die Gruppe von KRISCHE verwendet dabei Wasserstoff 
als Hydridquelle (Schema 26). Auch wenn die intramolekulare Reaktion nur 
racemisch durchgeführt wurde, zeigte die Gruppe, dass die intermolekulare 
Reaktion mit Hilfe von chiralen Phosphorliganden mit hoher Enantioselektivität 
durchgeführt werden kann.[61]  
 
Schema 26: Intramolekulare reduktive Aldolreaktion nach KRISCHE. 
Die Gruppe um LIPSHUTZ verwendete Diethoxymethylsilan als fein eingestelltes 
Reduktionsmittel und setzte einen Kupfer-JOSIPHOS-Komplex als Katalysator ein 
(Schema 27), der in situ mit einer außergewöhnlich niedrigen Menge an chiralem 
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Liganden gebildet wird.[62] Anzumerken ist, dass in letzterem Fall die chirale 
Information durch die 1,4-Addition des Hydridions übertragen wird und die 
Aldolreaktion substratgesteuert ablaufen wird. 
 
Schema 27: Intramolekulare reduktive Aldolreaktion nach LIPSHUTZ. 
Die intramolekulare asymmetrische Aldolreaktion unter Ausbildung eines 
Enaminintermediates wurde wie schon beschrieben beI der EDER-SAUER-
WIECHERT-HAYOS-PARRISH-Reaktion in den 1970er Jahren verwendet (s. Kapitel 
1.1.3). Anfängliche Probleme mit der Zyklisierung zum WIELAND-MIESCHER-Keton 
29 wurden in den letzten Jahren gelöst. Besonders die Gruppe um KANGER 
zeigte, dass unter Verwendung von Bismorpholin-Katalysator 41 gute 
Selektivitäten und Ausbeuten erreicht werden konnten (Schema 28).[63] 
 
Schema 28: Synthese des WIELAND-MIESCHER-Ketons (29) nach KANGER. 
Ähnlich gute Ergebnisse erzielte die Gruppe von REISER unter Verwendung eines 
speziell angepassten Tripeptids als Katalysator.[64] INAMOTO, PAQUETTE und 
Mitarbeiter untersuchten zudem die Effektivität verschiedener primärer 
Aminosäuren zur Anwendung in EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-
analogen Reaktionen zum Aufbau verschieden substituierter Bizyklen, wobei 
jedoch zumeist nur moderate Selektivitäten erreicht wurden.[65]  
 Selbige Methodik konnte auch zur kinetischen Racematspaltung 
verwendet werden, wenn anstelle der Triketone Diketone eingesetzt, wie die 
Gruppe um AGAMI mit (S)-Prolin als Katalysator zeigte.[66]  
 BARBAS und Mitarbeitern gelang nach Optimierung eine einstufige 
Synthese des WIELAND-MIESCHER-Ketons 29 unter (S)-Prolin-Katalyse (20). Bei 
der Kaskadenreaktion, bestehend aus einer MICHAEL-Reaktion (siehe Kapitel 1.2) 
eines 2-substituierten-1,3-Cyclohexandiketons (43) an Methylvinylketon (42) und 
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anschließender EDER-SAUER-WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion, konnten 
ähnliche Selektivitäten wie bei der zweistufigen Reaktion unter moderaten 
Gesamtausbeuten erzielt werden (Schema 29).[67]  
 
Schema 29: Einstufige organokatalytische Synthese des WIELAND-MIESCHER-Ketons nach BARBAS. 
Die entsprechende Reaktion von offenkettigen 1,3-Diketonen wurde durch 
GRYGO untersucht.[68] Mit Hilfe von (S)-Prolin (20) konnten diese Substrate in 
einer Tandemreaktion mit α,β-ungesättigten Ketonen zu den entsprechenden 
Cyclohexanen 45 umgesetzt werden, wobei Selektivitäten von 43-80% ee unter 
Bildung von nur einem Diastereomeren erreicht wurden. Es zeigte sich zudem, 
dass bei Reaktionen mit unsymmetrischen Diketonen das Nucleophil selektiv mit 
dem elektrophileren Kohlenstoffatom reagiert.  
 
Schema 30: Tandemreaktion zur Erzeugung von Cyclohexanen der Art 44 nach GRYGO. 
Die Gruppe um HAYASHI entwickelte als Modifikation der EDER-SAUER-WIECHERT-
HAJOS-PARRISH-Reaktion eine 5-enolexo Reaktion unter Verwendung eines 
Aldehyds als Donorkomponente. Ketoaldehyde der Art 45 konnten mithilfe von 
Katalysator 47 in guten Ausbeuten und Enantioselektivitäten in die 
entsprechenden Hexahydroindenone 46 überführt werden (Schema 31).[69] Der 
synthetische Wert dieser Reaktion ist jedoch als gering einzustufen, da die 
Edukte in einer siebenstufigen Synthese dargestellt werden müssen.  
 
Schema 31: Hexahydroindenon-Synthese nach HAYASHI. 
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Bessere Ergebnisse erzielte die Gruppe um LIST bei einer 6-enolexo-Cyclisierung 
unter Verwendung von offenkettigen 1,7-Dialdehyden (48, Schema 32), bei der 
Enantioselektivitäten von bis zu 99%, bei moderaten Diastereoselektivitäten, 
erreicht wurden.[70] Die entsprechenden 5-enolexo-Reaktionen zeigten jedoch 
eine wesentlich geringere Enantioselektivität.[58] 
 
Schema 32: 6-enolexo Aldolreaktion nach LIST. 
Kurze Zeit später entwickelte die Gruppe um ENDERS ausgehend von 
Ketoaldehyden (49) eine asymmetrische 5-enolexo Reaktion zur Synthese von 
2,3-Dihydrobenzofuranolen (50).[71] Die Reaktion konnte in sehr guten Ausbeuten 
und guten Diastereo- und Enantioselektivitäten mit einer Vielzahl an Substraten 
durchgeführt werden. Aus den enantiomerangereicherten Produkten konnten in 
vielen Fällen durch einfaches Umkristallisieren die enantiomerenreinen 
Substanzen erhalten werden. Zudem wurden sowohl Aldehyde als auch Ketone 
erfolgreich als Akzeptoren eingesetzt. 
 
Schema 33: 5-enolexo Reaktion nach ENDERS. 
 
Schema 34: Asymmetrische Pyrrolidinsynthese nach HAMADA.  
Eine ähnliche Synthese zum Aufbau von funktionalisierten Pyrrolidinen 52 wurde 
von der Gruppe um HAMADA beschrieben.[72] Die dadurch zugänglichen 
Hydroxyproline sind ein wichtiger Grundbaustein in der Synthese von 
Polyoxypeptinen. Bei der Reaktion reagiert anders als bei der klassischen Prolin-
katalysierten Aldolreaktion der Aldehyd von 51 als Carbonyldonor. Interessant ist, 
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dass das zur Carbonsäure oxidierte Produkt 53 selbst der beste Katalysator für 
die Reaktion ist. Zudem wurde ein starker Einfluss des Wassergehaltes auf die 
Enantioselektivität der Reaktion festgestellt. 
 SHIBASAKI et al. entwickelten eine moderne Variante der EDER-SAUER-
WIECHERT-HAJOS-PARRISH-Reaktion bei der Synthese von (+)-Wortmannin (55, 
Schema 35).[39] Unter Verwendung von (S)-Phenylalanin als Organokatalysator 
gelang die Synthese des α-verzweigten Aldolkondensationsprodukts 54 in sehr 
guten Selektivitäten. Im Allgemeinen zeigte sich, dass bei Ketonen mit zwei 
sterisch anspruchsvollen Seitenketten (R > Me) primäre Amine unter Zugabe von 
Säure als Cokatalysator im Vergleich zu Prolin aktiver sind. 
  
Schema 35: Synthese von (+)-Wortmannin (55) nach SHIBASAKI et al. 
KURTEVA und AFONSO studierten die Effektivität verschiedener chiraler 
Aminkatalysatoren in der desymmetrisierenden Aldolkondensation von 
Dialdehyden 56.[73] Es zeigte sich, dass schon geringe Änderungen des 
Katalysators und des Substrats zu großen Schwankungen bei Ausbeute und 
Selektivität führen. So erwies sich die in der Reaktion mit dem Dioxolan 57 aktive 
Indolincarbonsäure 58 (Schema 36) als vollkommen ungeeignet für die 
Umsetzung von Succinimid-substituierten Dialdehyden. 
  
Schema 36: Desymmetrisierung von meso-Dialdehyden der Art 56 nach KURTEVA und AFONSO. 
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Die Gruppe von LIST untersuchte 2008 auf Grund neuer Ergebnisse bezüglich 
der Effizienz primärer Amine in der Aldolreaktion erneut die Desymmetrisierung 
von meso-Diketonen der Art 27 (Schema 20). Mit Hilfe eines aus Chinidin 
abgeleiteten Katalysators 76 (Abbildung 2) und seinem Pseudoenantiomer 
gelang unter anderem die enantioselektive Synthese beider Stereoisomere des 
Selerieketons in hervorragenden Ausbeuten und Selektivitäten.[74] 
 Kürzlich erweiterten CHANDLER und LIST die Anwendungsbreite der intra-
molekularen Aldolreaktion um transannulare Reaktionen. Mit Hilfe von (2S,4R)-4-
Fluorprolin (61) als Katalysator konnten eine Reihe cyclischer Diketone in die 
entsprechenden Bi- und Trizyklen überführt werden, wobei je nach Ringgröße 
gute bis sehr gute Diastereo- und Enantioselektivitäten erreicht wurden (Schema 
37).[75] Exemplarisch ist hier die transannulare Zyklisierung von Cyclooctadion 59 
gezeigt, die zur Synthese von (+)-Hirsuten 60 eingesetzt wurde. 
 
Schema 37: Transannulare Aldolreaktion zur Synthese von (+)-Hirsuten (61) nach LIST und CHANDLER. 
Eine weitere Variation der intramolekularen Aldolreaktion wurde von der Gruppe 
um IWABUCHI ausgiebig erforscht. In einer 5-enolexo Reaktion konnten zunächst 
die beiden Enantiomere von Bizyklus 62 in guten Ausbeuten und hervorragenden 
Selektivitäten synthetisiert werden (Schema 38).[76] 
  
Schema 38: Intramolekulare 6-enolexo Reaktion nach IWABUCHI. 
Die so erhaltenen chiralen Moleküle konnten erfolgreich in der Synthese von (+)-
Juvabion (63)[77] und (–)-(1R,3R,4R)-CP55,940 (64)[78] eingesetzt werden 
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(Schema 39). Welchen Einfluss auch kleine Strukturänderungen auf die 
Selektivität der Reaktion haben können, zeigte die selbe Gruppe im Weiteren bei 
Versuchen zur Erweiterung der Reaktion auf Substrate mit um ein 
Kohlenstoffatom verkürzter Seitenkette. Die entsprechende 5-enolexo Reaktion 
verläuft annähernd ohne Stereokontrolle.[79]  
 
Schema 39: Synthese von (+)-Juvabion (63) und (-)-(1R,3R,4R)-CP55,940 (64) durch IWABUCHI et al. 
Vielseitige Beachtung fand die intramolekulare Aldolreaktion nach PEARSON und 
MARS zur Synthese von (+)-Cocain (66) ausgehend von meso-Dialdehyd 65 
(Schema 40).[80] Hierbei konnte die (S)-Prolin-katalysierte 6-enolexo Schlüssel-
reaktion mit hoher Enantio- allerdings ohne Diastereoselektivität durchgeführt 
werden. Die Diastereomere konnten jedoch auf einer späteren Stufe mit Hilfe 
präparativer HPLC getrennt werden. 
 
Schema 40: Synthese von (+)-Cocain nach PEARSON und MANS. 
Intramolekulare Aldolreaktionen kommen zudem oft in Teilschritten von 
organokatalytischen Kaskadenreaktionen vor,[81] wobei es sich dabei meist um 
Aldolkondensationen oder um den zweiten Schritt einer Kaskade handelt. Sie 
dienen in der Regel nicht der chiralen Informationsübertragung und werden daher 
hier nicht aufgeführt.  
 Zusammenfassend ist festzuhalten, dass intramolekulare Aldolreaktionen 
in vielen Fällen erfolgreich zur asymmetrischen Synthese von zyklischen 
Naturstoffen eingesetzt wurden. Die Organokatalyse eröffnet hierbei neue 
Möglichkeiten zur asymmetrischen Bindungsknüpfung. Dennoch haben schon 
kleine Änderungen in der Struktur der Substrate und der Katalysatoren enormen 
Einfluss auf Reaktionsverlauf und Selektivität. 
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1.2  MICHAEL-Reaktionen 
1.2.1 Allgemeine MICHAEL-Reaktionen 
Im Gegensatz zur Aldolreaktion, in der ein direkter Angriff auf den 
Carbonylkohlenstoff stattfindet, erfolgt bei der MICHAEL-Reaktion eine 
Bindungsknüpfung in vinyloger Position des Akzeptors.[82] In der klassischen 
Reaktion wird als Nucleophil eine C-H-acide Verbindung eingesetzt, welche 
deprotoniert und unter thermodynamischen Bedingungen mit einem α,β-
ungesättigten, starken Akzeptor umgesetzt wird.[83] Bei der Reaktion können bis 
zu zwei Stereozentren erzeugt werden. 
 
Schema 41: MICHAEL-Reaktion aus dem Jahre 1887. 
 
Schema 42: Katalysezyklus der Tandem-MICHAEL-Reaktion unter Katalyse über 
Iminiumionenintermediat. 
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Neben metallkatalysierten Reaktionen mit weichen Nucleophilen hat die 
asymmetrische, organokatalytische MICHAEL-Reaktion in den letzten Jahren 
einen großen Einfluss in der Synthese gewonnen, so dass bereits mehrere 
Übersichtsartikel zu dieser Thematik erschienen sind.[84]   
 Während bei der Aldolreaktion das Substrat durch Bildung eines Enamins, 
also durch Anhebung des höchsten besetzten Molekülorbitals (HOMO) aktiviert 
wird, so handelt es sich bei der aminkatalysierten MICHAEL-Reaktion um eine 
Iminiumionenaktivierung. Durch die Iminiumbildung wird Elektronendichte in der 
Doppelbindung reduziert und damit die Energie des niedrigsten unbesetzten 
Molekülorbitals (LUMO) abgesenkt. Da Enamin und Iminiumion durch 
Deprotonierung ineinander überführbar sind, ist eine Tandemreaktion möglich 
(siehe: Schema 29 + 30). Diese zwei Seiten der Aminkatalyse wurden von List in 
einem Übersichtsartikel anschaulich dargestellt.[85] Der Mechanismus einer 
solchen aminkatalysierten Tandemreaktion ist in Schema 42 dargestellt. 
Die früheste Arbeit, die als Vorreiter der asymmetrischen, Enamin-initiierten 
Michael-Reaktion gelten kann, veröffentlichten YAMADA und OTAMI 1967. Dabei 
handelt es sich um eine stöchiometrische Variante, bei der aus einem Keton mit 
einem Prolinamid das Enamin 67 vorgebildet und anschließend mit 
Methylvinylketon (42) umgesetzt wurde.[86] Hierbei wurden jedoch nur sehr 
moderate Ausbeuten und Enantioselektivitäten erreicht. (Schema 43) 
 
Schema 43: Asymmetrische MICHAEL-Reaktion nach YAMADA und OTAMI. 
Die Erforschung der organokatalytischen, asymmetrischen MICHAEL-Reaktion 
begann erst nach den Veröffentlichungen von LIST und BARBAS zu Prolin-
katalysierten Aldolreaktion und der von MACMILLAN entwickelten Imidazolidinon-
katalysierten DIELS-ALDER-Reaktion aus dem Jahr 2000.[35, 57] In der Regel wird 
dabei neben den klassischen Reaktionen auch die Addition von 
Heteroatomnucleophilen zu den MICHAEL-Reaktionen gezählt. Im Rahmen dieser 
Arbeit werden ausschließlich klassische MICHAEL-Reaktionen von 
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Enolatnucleophilen mit α,β-ungesättigten Akzeptoren, die nur mit einer 
elektronenziehende Gruppe aktiviert sind, behandelt.  
 
1.2.2 Organokatalytische MICHAEL-Reaktion von Enolat-Äqui-
valenten an Nitroalkene 
Die organokatalytische MICHAEL-Reaktion wurde zunächst vor allem mit stark 
aktivierten Akzeptoren wie z. B. Nitrostyrolen durchgeführt (Schema 44).  
 
Schema 44: Asymmetrische MICHAEL-Reaktion an Nitrostyrole. 
Diese Reaktion dient mittlerweile als eine Referenzreaktion, an der viele neue 
Katalysatoren bezüglich ihrer Aktivität gemessen werden. Mechanistisch 
betrachtet existieren hierbei zwei mögliche Aktivierungsmodi. Zum einen können 
Aminkatalysatoren über Enaminaktivierung katalytische Reaktionen initiieren. 
Zum anderen kann das Nitrostyrol durch Einsatz von Wasserstoffbrücken 
aktiviert und präkoordiniert werden. Die erfolgreichsten Katalysatoren 
kombinieren diese beiden Prinzipien als sogenannte bifunktionelle Katalysatoren. 
Abbildung 2 zeigt einige ausgewählte Beispiele. 
 Im Allgemeinen lässt sich sagen, dass es keinen Katalysator gibt, der für 
alle Reaktionen geeignet ist. Es zeigte sich zudem in ersten Arbeiten von LIST,[87] 
ENDERS[88] und BARBAS III.[89], dass (S)-Prolin selbst diese Reaktion zwar auch 
katalysiert, jedoch nur eine relativ geringe Induktion ausübt. 
 Auch bei den erfolgreichen Katalysatoren ist die Substratbreite in der 
Regel begrenzt. So sind die Moleküle 68,[90] 69[91] und 70[92] hervorragende 
Katalysatoren bei der Umsetzung von Ketonen mit Nitrostyrolen, liefern aber nur 
sehr geringe Selektivitäten bei der entsprechenden Reaktion von Aldehyden. Für 
Aldehyde erwiesen sich wiederum die Katalysatoren 47,[93] 71[94] und 72[95] als 
besonders geeignet. Speziell 72, welcher die mit Abstand besten Selektivitäten 
mit nahezu jedem Aldehyd liefert, zeigte bei der Umsetzung mit Ketonen in 
verschiedensten Reaktionen jedoch keinerlei Aktivität. Bispyrrolidin 47 ist 
insbesondere für die Reaktion von α-disubstituierten Aldehyden geeignet. Bei 
Triflylamid 73[96] und Prolinamid 74[97] handelt es sich zweifellos um die 
Einleitung 
28 
erfolgreichsten von Prolin ausgehenden Katalysatoren. Verbindung 73 zeichnet 
sich dadurch aus, dass er sowohl bei Aldehyden als auch bei Ketonen gute 
Selektivitäten erzielt. Zudem konnte er auch bei zyklischen Ketonen erfolgreich 
eingesetzt werden. Bei Reaktionen von Aldehyden mit Nitroalkenen mit 
Katalysator 74 muss hingegen erstmals der Aldehyd nicht im deutlichen 
Überschuss eingesetzt werden, um ansprechende Ausbeuten zu erreichen. 
Neben den auf Prolin aufbauenden Katalysatoren haben sich in den letzten 
Jahren speziell auch die Thioharnstoffkatalysatoren in der Organokatalyse 
bewährt. Verbindung 75[98] und 77[99] sind zwei Beispiele, die bei der 
intermolekularen MICHAEL-Addition an Nitroalkene hervorragende Ergebnisse 
liefern. Die Thioharnstofffunktion agiert dabei als ausgesprochen starker, aber 
wenig acider Wasserstoffbrückendonor (Abbildung 3).  
 
Abbildung 2: Katalysatoren für die MICHAEL-Reaktion an Nitroalkene (Schema 44). 
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Abbildung 3: Aktivierung von Nitroalkenen durch Thioharnstoffe. 
Durch die Präkoordination wird das Elektrophil zum einen in räumlicher Nähe zu 
dem, durch die basische Funktion des Katalysators aktivierten, Nucleophil 
positioniert, zum anderen aber durch die Abgabe an Elektronendichte noch 
zusätzlich aktiviert.[100] Handelt es sich bei Katalysator 75 noch um einen auf 
Prolin basierenden Katalysator, bei dem einzig die Carbonsäurefunktion gegen 
eine Thioharnstoffeinheit ausgetauscht wurde, so stellt Verbindung 77 bereits 
eine neue Klasse an Katalysatoren dar. Hierbei wird ein primäres Amin zur 
Aktivierung des Nucleophils verwendet. Im Gegensatz zu zyklischen Aminen sind 
diese weniger nucleophil und bilden weniger leicht Enamine aus, so dass in 
diesem Fall eine Aktivierung durch Deprotonierung nicht ausgeschlossen ist. Es 
bilden sich in jedem Fall weniger starre Bindungen am Nucleophil, was erklärt, 
warum mit Katalysator 77 auch sehr gute Ausbeuten und Selektivitäten selbst bei 
Reaktionen mit α-disubstituierten Aldehyden erreicht werden. Katalysator 76[101] 
basiert auf einem Cinchonaalkaloid-Grundgerüst, bei dem die Hydroxygruppe 
gegen ein primäres Amin ausgetauscht wurde. Als Wasserstoffbrückendonor 
fungiert das tertiäre Amin, das zuvor mit einem Äquivalent Benzoesäure 
protoniert wurde.  
 Zusätzlich zu den vielfach durchgeführten einfachen MICHAEL-Reaktionen, 
wurde die Addition an Nitroalkene auch in einer Reihe von Kaskadenreaktionen 
verwendet. Dabei fungiert das durch die Addition gebildete Nitroalkan in einem 
zweiten Schritt als Nucleophil, das dann mit einem weiteren Akzeptor reagiert. 
Als Beispiel sei die organokatalytische Kaskadenreaktion zum Aufbau hoch 
funktionalisierter Cyclohexene 78 nach ENDERS aufgeführt (Schema 45).[102] 
Hierbei addiert zunächst ein Aldehyd in einer MICHAEL-Addition an ein Nitroalken, 
das entstandene Nitroalkan danach an einen α,β-ungesättigten Aldehyd, welcher 
letztlich in einer abschließenden Reaktionssequenz eine intramolekulare 
Aldolkondensation mit dem ersten Aldehyd eingeht.  
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Schema 45: Organokatalytische Kaskadenreaktion nach ENDERS. 
1.2.3 Organokatalytische MICHAEL-Reaktion von Enolat-Äqui-
valenten an Enone 
Im Gegensatz zu den Nitroalkenen gibt es für organokatalytische MICHAEL-
Reaktionen von Carbonylen an Enone nur wenige Beispiele, α,β-ungesättigte 
Ester als Akzeptoren sind gänzlich unbekannt (Schema 46, R4 = OR
5). Dies liegt 
in beiden Fällen vor allem an der verringerten Reaktivität des Akzeptors, die dazu 
führt, dass die Reaktionen wesentlich langsamer verlaufen. Es sind daher nur 
vier Katalysatoren für die organokatalytische MICHAEL-Reaktion an Enone 
beschrieben.  
 
Schema 46: Organokatalytische MICHAEL-Reaktion an Enonen. 
Die Gruppe um JØRGENSEN veröffentlichte 2005 den in der Enamin- und 
Iminiumaktivierung erprobten Katalysator 72, der in der Lage ist Aldehyde an 
Methylvinylketone zu addieren.[103] Um eine Umsetzung zu erreichen muss 
allerdings auf 40 °C erwärmt werden. Die Gruppe um GELLMAN nutzte bei ihren 
Versuchen mit den Katalysatoren 79[104] und 80[105] ein Catechol als 
Cokatalysator um die Reaktion bei niedrigeren Temperaturen durchführen zu 
können und die konkurrierende Aldolkondensation zu unterdrücken. Auch in 
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diesem Fall konnten jedoch nur Aldehyde mit Methylvinylketon umgesetzt 
werden. Katalysator 73 wurde von WANG et al. eingeführt.[106] Mit diesem konnten 
Ketone in guten Ausbeuten und hervorragenden Selektivitäten an aromatische 
Enone (R3,R4 = Ar) addiert werden. 
 
1.2.4 Organokatalytische intramolekulare MICHAEL-Reaktionen 
von Enolat-Äquivalenten 
Während es zahlreiche intermolekulare, organokatalytische MICHAEL-Additionen 
an Nitroalkene gibt, ist in der Literatur nur eine einzige intramolekulare Variante 
bekannt. In einer Variante der in Schema 45 dargestellten Kaskadenreaktion von 
der Gruppe um ENDERS wurde auch eine intramolekulare Addition eines 
Aldehyds an ein Nitroalken beschrieben.[107] 
 
Schema 47: Intramolekulare Variante der in Schema 45 beschriebenen Kaskadenreaktion. 
Für Additionen an Enone und α,β-ungesättigte Aldehyde sind dagegen mehrere 
Beispiele bekannt. 2005 veröffentlichte die Gruppe um LIST eine indirekte 
MICHAEL-Reaktion als zweite Stufe einer Kaskadenreaktion. Hier wird zunächst 
mit Hilfe von Imidazolidinon 83 unter Ausbildunge eines Iminiumions ein 
Hydridion von dem HANTZSCH-Ester 82 vinylog auf das Substrat 81 übertragen, 
wodurch ein aktives Enamin gebildet wird, das in der intramolekularen MICHAEL-
Reaktion als Nucleophil agiert (Schema 48).[108] 
 
Schema 48: Intramolekulare MICHAEL-Reaktion in einer Kaskadensequenz nach LIST.  
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Eine direkte Methode zur intramolekularen Reaktionsführung wurde ebenfalls von 
dieser Gruppe veröffentlicht. Mit Hilfe von Imidazolidinon 85 als Katalysator 
wurde das trans-Isomer 84 in hervorragenden Ausbeuten und Selektivitäten 
erhalten (Schema 49).[109]  
 Eine ähnliche Reaktion wurde von der Gruppe um HAYASHI mit Hilfe von 
Katalysator 87 durchgeführt (Schema 50).[110] Die dabei erhaltenen Produkte 86 
stellen wichtige Bausteine in verschiedenen Naturstoffen dar. Interessanterweise 
entdeckte die Gruppe um HAYASHI dabei zunächst eine cis-Selektivität. 
 
 
Schema 49: trans-selektive intramolekulare MICHAEL-Reaktion nach LIST. 
 
Schema 50: cis-Selektive, intramolekulare Michael-Reaktion nach HAYASHI. 
Genauere Untersuchungen zeigten, dass die Diastereoselektivität der Reaktion 
im Laufe der Zeit sinkt. Weitere Erkenntnisse wurden erlangt, in dem das 
Reaktionsgemisch nach vollständigem Umsatz mit einer katalytischen Menge an 
DBU versetzt wurde. Es zeigte sich, dass das zunächst erzeigte Produkt 88 
hierdurch komplett in sein trans-Isomer epi-88 überführt werden konnte. 
 
Schema 51: Entwicklung des Diastereomerenverhältnisses der intramolekularen MICHAEL-Reaktion 
nach HAYASHI und basenkatalysierte Isomerisierung zum thermodynamisch stabileren trans-Produkt. 
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Ein letztes wichtiges Beispiel ist eine Veröffentlichung der Gruppe um NISHIYAMA 
aus dem Jahr 2007.[111] Sie untersuchten ein mit den vorrangehenden Studien  
vergleichbares System, verwendeten jedoch einfache Prolinamidkatalysatoren 
wie 90 (Schema 52). Hierbei stellten sie ebenfalls eine langsame Epimerisierung 
am aciden Kohlenstoffatom fest. Zudem entdeckten sie, dass die Epimerisierung 
in Abwesenheit des Katalysators bei sonst analogen Reaktionsbedingungen nicht 
stattfand. Aus weiteren Untersuchungen der Enantioselektivitätsentwicklung des 
Produktes 89 konnte schließlich auf eine chirale Resolution des Produktes 
geschlossen werden. Der Enantiomerenüberschuss des trans-Produktes epi-89 
nimmt dabei wesentlich stärker zu, als der des cis-Produktes 89 abnimmt. 
 
Schema 52: Stereochemische Untersuchungen zur intramolekularen MICHAEL-Reaktion durch 
NISHIYAMA et. al. 
 
1.3 Furanocumarine 
Cumarine 91 (Abbildung 4), Lactone der ortho-Hydroxyzimtsäure, sind sowohl in 
der Natur als auch in der pharmazeutischen Chemie bedeutende Strukturen. 
Cumarin selbst ist zum Beispiel für den charakteristischen Geruch des 
Waldmeisters verantwortlich. Das 3,4-disubstituierte Cumarin Warfarin (92) wird 
zum einen als Rattengift, zum anderen auch ebenso wie das verwandte 
Phenprocoumon (93, Marcumar®) als blutgerinnungshemmendes Mittel bei 
akuter Thrombosegefahr verwendet. Als Furanocumarine werden die Strukturen 
annelierter Furane an erstgenannte Struktureinheit bezeichnet. Als Beispiel 
hierfür sei das für die medizinische Anwendung relevante Psoralen (94) 
aufgeführt. Im weiteren Sinne zählen zu den Furanocumarinen auch die partiell 
hydrierten Derivate ebendieser Grundstruktur.  
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Abbildung 4: Auswahl relevanter Cumarine. 
1.3.1 Biologische und pharmazeutische Bedeutung von Furano-
cumarinen 
Furanocumarine kommen als Sekundärmetaboliten in verschiedenen 
Pflanzengattungen, besonders häufig in der Familie der Apiaceae (Doldenblütler) 
vor und dienen der Abwehr gegen Pathogene und umweltbedingten 
Gefahren.[112] Furanocumarine besitzen im Vergleich zu Cumarinen eine weitaus 
höhere Phototoxizität[113] und führen bei Kontakt mit der Haut zu verbrennungs-
ähnlichen Schädigungen. Besonders bekannt sind diese Effekte hierzulande 
durch den Riesen-Bärenklau, der im Wesentlichen die Furanocumarine 
Xanthotoxin, Psoralen (94) und Bergapten als Phototoxine aufweist. Es wurde 
gezeigt, dass Furanocumarine schon bei Sonnenlicht mit den Nucleinbasen 
Thymin und Uracil [2+2]-Photocyclisierungen eingehen können (Schema 53).[114]  
 
Schema 53: Photozyklisierung zwischen der DNA-Base Thymin und Psoralen 94. 
Auch mit Lipiden und Proteinen wurden ähnliche Reaktionen nachgewiesen. 
Diese phototoxischen Eigenschaften der Cumarine werden allerdings auch 
pharmakologisch zum Beispiel in der Behandlung von Hautkrankheiten wie 
Vitiligo (Weißfleckenkrankheit) oder Psoriasis (Schuppenflechte) eingesetzt. 
Hierbei wird ausgenutzt, dass die von der Krankheit betroffenen Hautschichten 
wesentlich empfindlicher auf die Toxine reagieren und so selektiv geschädigt 
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werden können. Die Verabreichung von Psoralen (94) ist bei diesen Krankheiten 
eine der meist angewandten Behandlungsmethoden. 
Neuerdings wird auch der sogenannte „grapefruit-juice-effect“ den 
Furanocumarinen zugeschrieben.[115] Diese reduzieren als Bestandteile des 
Grapefruitsaftes die Expression des Enzyms Cytochrom P450 3A4 in der 
Darmwand.[116] Hierdurch wird der Metabolismus von verschiedensten 
Medikamenten, wie zum Beispiel Diazepam (Valium®), Atorvastatin (Lipitor®), 
Sildenafil (Viagra®) oder Codein entscheidend beeinträchtigt, was zu einer 
veränderten Aufnahme der aktiven Wirkstoffe führen kann. 
 
1.3.2 Biosynthese von Furanocumarinen 
Die Biosynthese von Psoralen (94), als Beispiel für den Aufbau von 
Furanocumarinen, ist heute zu großen Teilen aufgeklärt (Schema 54).[112] Es gilt 
als gesichert, dass Phenylalanin zunächst durch eine enzymatische 
Deaminierung in trans-Zimtsäure (95) überführt und diese danach selektiv in 
para-Position durch eine Hydroxylase zum Phenol 96 oxidiert wird. Die 
anschließende Umwandlung zum Umbelliferon (97) ist bisher mechanistisch noch 
nicht vollständig aufgeklärt. Es wird davon ausgegangen, dass diese über eine 
Sequenz bestehend aus ortho-Oxidation, Doppelbindungsisomerisierung und 
abschließender Lactonisierung geschieht. Das 7-Hydroxycumarin wird danach 
unter Verbrauch von Dimethylallylphosphat in der 6-Position prenyliert. Die 
anschließende Oxidation zu Marmesin (98) findet in einer dreistufigen Sequenz 
katalysiert durch Marmesinsynthase statt. Hierbei handelt es sich um ein 
Cytochrom P450-analoges NADPH-abhängiges Enzym, das im aktiven Zentrum 
ein Eisenatom als prosthetische Gruppe besitzt. BROWN et al. schlugen für die 
Umwandlung einen hypothetischen Mechanismus bestehend aus Epoxidierung, 
oxidativer Epoxidöffnung und anschließender SN2-artiger Veretherung vor.
[117] 
Marmesin 98 wird dabei selektiv als (S)-Enantiomer gebildet. Die Biosynthese 
von Psoralen 94 wird über einen, durch das Enzym Psoralensynthase 
katalysierten, radikalischen Mechanismus unter formeller Abspaltung von Aceton 
abgeschlossen.  
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Schema 54: Biosynthese von Psoralen. 
 
1.3.3 Über die Naturstoffe Smyrindiol, Vaginidiol und Euonidiol  
Smyrindiol (99), Vaginidiol (100) und Euonidiol (101) (Schema 55) gehören zu 
der Klasse der Furanocumarine. Sie unterscheiden sich nur in der Konstitution 
am aromatischen Ring und sind dementsprechend Regioisomere derselben 
Grundstruktur. Smyrindiol ist von der Regiochemie dem Psoralen (94) verwandt. 
Analog handelt es sich bei Vaginidiol um ein Derivat von Angilicin (102) als 
Überstruktur. Euonidiol wiederum basiert auf der Struktur des 
Pseudoisopsoralens (103). Im Gegensatz zu Angilicin und Psoralen sind 
Pseudoisopsoralene in der Natur wesentlich weniger verbreitet. Im Vergleich zu 
ihren Überstrukturen, besitzen die drei aufgeführten Naturstoffe eine hydrierte 
Furyl-Doppelbindung, eine  Hydroxylgruppe in 3-Position und eine Dimethylhy-
droxymethylgruppe in 2-Position. Die Substituenten befinden sich dabei in syn-
Konfiguration. Betrachtet man die Struktur von (+)-Marmesin in der Biosynthese 
von Psoralen (Schema 54) so erkennt man, dass dieses den entsprechenden 
Substituenten in 2-Position enthält und sich nur durch die fehlende 
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Hydroxygruppe in 3-Position von Smyrindiol unterscheidet. Es wird daher 
vermutet, dass diese Strukturen durch benzylische Oxidation aus der 
Biosynthese der Furanocumarine hervorgehen. 
 
Schema 55: Smyrindiol, Vaginidiol und Euonidiol im Vergleich zu ihren Überstrukturen. 
Vaginidiol (100) wurde zuerst von SESHANDRI und VISHWAPAUL aus Selinum 
Vaginatum C. B. Clark, einer in den Himalaya-Gegenden (1800-3800 m) 
ansässigen Pflanze aus der Familie der Umbelliferae (Doldenblütler), 
extrahiert.[118] Vaginidin, der 3-Isopropansäureester des Vaginidiols kann mit 
einem Gehalt von etwa einem Gew.-% aus den Wurzeln gewonnen werden. Die 
Wurzeln dieser Pflanze werden in der klassischen Volksmedizin als 
Beruhigungsmittel eingesetzt.[119] Zudem sollen sie blutdrucksenkende und 
betäubende Eigenschaften besitzen. Desweiteren wurde Vaginidiol noch in 
anderen Gewächsen der Pflanzengattung Heracleum gefunden.[120, 121] Das 
isolierte Vaginidiol wurde als cAMP-Phosphodiesterase Inhibitor in Aggregations-
prozessen von menschlichen Thrombozyten identifiziert.[122] Zudem wurden 
wachstumshemmende Eigenschaften von Vaginidiol auf Gurkenkeimlinge 
nachgewiesen.[121] Besonders relevant in der medizinischen Anwendung dürfte 
die Einstufung von Derivaten des Vaginidiols und des Smyrindiols (99) als 
potente Vasodilatoren der Herzkranzgefäße sein.[123] 
 Smyrindiol (99) wurde als freies Diol erstmals von VILEGAS, POZETTI und 
VILEGAS aus der Wurzelrinde von Brosimum Gaudichaudii (Mama Cadela), einer 
im tropischen Amerika sehr verbreiteten Heilpflanze aus der Familie der 
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Maulbeergewächse, isoliert.[124] In der Naturheilkunde werden Extrakte der 
Pflanze vor allem gegen Erkältungen und Hautkrankheiten, speziell in der 
Behandlung von Vitiligo, eingesetzt. Smyrindiol wurde zudem noch in drei 
weiteren Pflanzen identifiziert.[125] Neben der von LEMMICH et al. beschriebenen 
gefäßerweiternden Wirkung wurden für Smyrindiol antibakterielle und antifungale 
Eigenschaften nachgewiesen.[126] 
 Euonidiol (101) wurde erstmals 2008 von TANTRAY, BHAT, KHUROO und 
SHAWL in dem Extrakt des Euonymus hamiltonianus wall. nachgewiesen.[127] Die 
Pflanze ist speziell in den tropischen Teilen Asiens verbreitet und gehört zur 
Gattung der Spindelsträucher. Auf Grund der erst kürzlich erfolgten ersten 
Isolierung der Substanz ist ihre biologische Aktivität noch unerforscht.  
 Von Smyrindiol und Vaginidiol sind zudem eine Reihe von Derivaten 
bekannt, die an den Hydroxylgruppen entweder glykosyliert oder acyliert sind. 
Die Diole sind daher potentielle Grundbausteine zu einer ganzen 
Naturstofffamilie. 
 Bezüglich der Stabilität von Smyrindiol und Vaginidiol sind mittlerweile eine 
Reihe von Untersuchungen durchgeführt worden. SESHADRI, SOOD, HANDA und 
VISHWAPAUL berichteten schon früh über eine Säure- und Basenlabilität von 
Vaginidin, dem 3-Isopropylsäureester des Vaginidiols.[128] Unter Säurekatalyse 
kann die benzylische Hydroxylgruppe protoniert und als Wasser abgespalten 
werden (Schema 56, linke Seite). Unter Abspaltung von Aceton wird dabei das 
Angilicin (102) gebildet. Da das benzylische Kation stabilisiert ist, sollte die 
Reaktion eher SN1-artig ablaufen. Diese Hypothese wurde durch Arbeiten von 
SNIDER et al. bestätigt, die vergleichbare Eliminierungsraten bei Smyrindiol und 
Xanthoamol (3-Epimer des Smyrindiols), sowie bei Vaginidiol und Vaginol (3-
Epimer des Vaginidiols) ermittelten.[129] Bei der basenkatalysierten Variante kann 
durch starke Basen die tertiäre Hydroxyfunktion deprotoniert werden, wodurch 
unter Abspaltung von Aceton ebenfalls Angilicin (102) gebildet wird (Schema 56, 
rechte Seite). 
Einleitung 
39 
 
Schema 56: Schematische Darstellung der säure- und basenkatalysierten Fragmentierung von 
Smyrindiol. 
BOLAND, MATERN et al. zeigten zudem, dass die Biosynthese von Psoralen 
(Schema 54) über eine radikalische Fragmentierung von (+)-Marmesin (98) 
verläuft.[130] Das entstehende benzylische Radikal ist dabei ebenso gut 
resonanzstabilisiert wie das Radikal am tertiären Kohlenstoff. In Modellreaktionen 
konnten eine Reihe oxidativer Katalysatorsysteme die Reaktion beschleunigen. 
Auf Grund der guten Stabilisierung der Radikale sind auch photo-induzierte 
Fragmentierungen von Smyrindiol, Vaginidiol und Euonidiol denkbar. 
 
1.3.4 Bisherige Syntheseversuche zu den Naturstoffen Smyrin-
diol und Vaginidiol  
Bislang sind wenige Syntheseansätze zu Smyrindiol, Vaginidiol und noch keiner 
zu Euonidiol in der Literatur beschrieben. Die Gruppe um GRANDE berichtete von 
einer Partialsynthese des Smyrindiols (99) ausgehend von isoliertem 
(-)-Prantschimgin (104) (Schema 57).[131] Die Synthese diente ausschließlich dem 
Strukturbeweis von (-)-Prantschimgin. Der Naturstoff 105 wurde zunächst mit 
Natriumcarbonat in Ethanol zu (+)-Marmesin (98) verseift und anschließend mit 
Chrom(VI)oxid benzylisch zum Keton 105 oxidiert. Dieses konnte stereoselektiv 
mit Hilfe von Natriumborhydrid zu Smyrindiol (99) reduziert werden. 
103 103 
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Schema 57. Partialsynthese von Smyrindiol aus (-)-Prantschimgin (104). 
Die ersten Versuche zu einer asymmetrischen Totalsynthese des 3-Epimeren 
von Vaginidiol wurden von REISCH und VOERSTE veröffentlicht, wobei eine 
SHARPLESS-Bishydroxylierung zum Aufbau der Stereozentren verwendet wurde 
(Schema 58).[132] Ausgehend von Umbelliferon 97 wurde zunächst selektiv in 8-
Position iodiert und die freie Hydroxygrupe von Verbindung 106 anschließend als 
Benzylether geschützt. Das Aryliodid 107 wurde einer HECK-Reaktion mit 2-
Methylbut-3-en-2-ol unterworfen und anschließend mittels AD-Mix α in moderaten 
Ausbeuten bishydroxyliert. Eine Bestimmung des Enantiomerenüberschusses 
wurde nicht durchgeführt.  
 
Schema 58: Versuch zur Totalsynthese des 3-Epimeren von Vaginidiol (100) nach VOERSTE und 
REISCH.   
Nach hydrogenolytischer Entschützung zum Phenol 108 sollte der Ringschluss 
zu Vaginidiol (100) durch eine MITSUNOBU-Reaktion erfolgen. Statt des erwarteten 
Gemisches aus 6-Ring und 5-Ring konnte dabei allerdings nur der 6-Ring isoliert 
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werden. Weitere Optimierungsversuche zur 5-Ringsynthese wurden nicht 
beschrieben.  
 DAS und PANDA zeigten an einem Naturstoffanalogon, dass eine solche 
Synthesesequenz durchaus erfolgreich durchgeführt werden kann (Schema 
59).[133] Zur Vereinfachung verwendeten sie anstelle des Cumarins eine 
Naphthalineinheit. Ausgehend von 2-Hydroxynaphthalin-1-carbaldehyd (109) 
führten auch sie zunächst eine Benzylschutzgruppe ein und erzeugten das Alken 
110 mit Hilfe einer WITTIG-Reaktion. Die Bishydroxylierung dieses Systems 
gelang wesentlich selektiver als die von VOERSTE und REISCH durchgeführte, so 
dass Ausbeuten von 92% bei Enantiomerenüberschüssen von >99% ee erreicht 
werden konnten. Dies könnte auf die fehlende Cumarineinheit zurückzuführen 
sein, die Nebenreaktionen an der Doppelbindung des Lactons eingehen kann.  
 
 
Schema 59: Synthese eines Naturstoffanalogons des Vaginidiols nach DAS und PANDA. 
Schlüsselschritt zur Furanbildung ist die regioselektive Tosylierung einer der 
beiden  Hydroxygruppen des Diols. Bei 0 °C gelang es unter 
Standardbedingungen Tosylat 111 in sehr guten Ausbeuten herzustellen. Nach 
Schützung der zweiten Alkoholeinheit mit einer Silylschutzgruppe wurde der 
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Benzylether gespalten. Das entschützte Phenol konnte daraufhin unter mild 
basischen Bedingungen in einer SN2-artigen Reaktion in das entsprechende 
trans-Dihydrofuranol 112 überführt werden. Zum Abschuss der Synthese wurde 
zunächst der Ester durch zweifache GRIGNARD-Addition in den tertiären Alkohol 
113 überführt und danach die Silylschutzgruppe gespalten. Eine Erweiterung der 
Methode auf die Synthese von tatsächlichen Naturstoffen mit 
Cumaringrundgerüst wurde jedoch nicht beschrieben. 
 Die bisher einzige erfolgreiche Totalsynthese von Smyrindiol und 
Vaginidiol wurde von SNIDER, ZOU und LOBEDA durchgeführt.[129] Die Synthese 
von Smyrindiol geht von Umbelliferon (97, Schema 60) als Startmaterial aus, 
welches zunächst als Methylether geschützt und anschließend durch Behandlung 
mit Natriummethanolat in das entsprechende ortho-Hydroxyzimtsäurederivat 114 
überführt wird. Nach Iodierung in para-Position zum freien Phenol wird die 
Doppelbindung in refluxierendem Diphenylether isomerisiert und zu Cumarin 115 
geschlossen. Als abschließende Vorbereitung wird der Methylether gespalten 
und das Phenol in das Acetat 116 überführt. 
 
Schema 60: Synthese von Smyrindiol nach SNIDER et al. (I). 
Als Schlüsselschritt der 5-Ringsynthese wird eine GRIGNARD-Addition mit 
anschließender Epoxidöffnung verwendet (Schema 61). Hierbei wird zunächst in 
einem Halogen-Metallaustausch das Iodid 116 mit iso-Propylmagnesiumchlorid in 
eine Arylmagnesiumverbindung überführt. Diese wird mit enantiomerenreinem 
(S)-3,3-Dimethyloxiran-2-carbaldehyd umgesetzt, wodurch der benzylische 
Alkohol generiert wird. Unter den basischen Reaktionsbedingung wird zudem das 
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Acetat gespalten, woraufhin das Epoxid die phenolische Hydroxyfunktion in einer 
SN2-artigen Reaktion unter Ausbildung eines 5-Ringes geöffnet wird. In dieser 
einstufigen Sequenz wird somit das 2,3-Dihydrofuranolgerüst der Zielstruktur 
aufgebaut, wobei die GRIGNARD-Addition nahezu ohne Diastereoselektivität 
verläuft und das Produkt somit als Diastereomerengemisch erhalten wird. Es 
wurden somit sowohl Smyrindiol (99) (15% Ausbeute) als auch dessen 3-Epimer 
Xanthoarnol (epi-99) (18% Ausbeute) isoliert. 
 
Schema 61: Synthese von Smyrindiol (99) nach SNIDER et al. (II). 
Analog zur Synthese von Smyrindiol wurde auch von einer Synthese des 
Vaginidiols berichtet (Schema 62). Iodid 117 kann durch direkte Iodierung von 
Umbelliferon und anschließender Acetylierung erhalten werden. Der analog zur 
Synthese von Smyrindiol verlaufende Schlüsselschritt lieferte Vaginidiol (100) 
(21% Ausbeute) zusammen mit seinem 3-Epimer Vaginol (epi-100) (19% 
Ausbeute). 
 
Schema 62: Synthese von Vaginidiol (100) nach SNIDER et al. 
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2  Aufgabenstellung 
Im Rahmen dieser Arbeit soll ein Zugang zu den Naturstoffen Smyrindiol (99), 
Vaginidiol (100) und Euonidiol (101) gefunden werden. Als Schlüsselschritt zum 
Aufbau der Dihydrobenzofuranoleinheit soll hierbei die intramolekulare 
Aldolreaktion, entsprechend der in der Arbeitsgruppe ENDERS durchgeführten 
Forschungen[71] (Schema 33) eingesetzt werden. Betrachtet man die Struktur 
50a, die mit Hilfe der (S)-Prolin-katalysierten 5-enolexo Reaktion zugänglich ist 
(Schema 33), so ist ersichtlich, dass es zur Vollendung der Synthese noch einer 
nucleophilen 1,2-Addition einer Methylgruppe an das Keton bedarf. Zur 
Vorbereitung der Synthese sollen daher zunächst Bedingungen ermittelt werden, 
die eine solche Reaktion an Modellsystemen zulassen. 
 
Schema 63: Vergleich der Strukturen von Smyrindiol, Vaginidiol und Euonidiol mit den durch eine 
5-enolexo Reaktion zugänglichen Strukturen. 
In  Anbetracht der beschriebenen Säure- und Basenlabilität der 1,3-Diole 
(Schema 56) wird zunächst geplant die Cumarinstruktur vor der Dihydrobenzo-
furanoleinheit aufzubauen. Dementsprechend sollen zu Beginn der Arbeit Wege 
gefunden werden die Ketoaldehyde 118, 119 und 120 darzustellen, die für den 
Einsatz in einer organokatalytischen, intramolekularen Aldolreaktion benötigt 
werden (Schema 64, Schema 65). 
 
Schema 64: Retrosynthetische Analyse von Smyrindiol (99). 
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Schema 65: Retrosynthetische Analyse von Vaginidiol (100) und Euonidiol (101). 
Als weitere Zielsetzung soll in dieser Arbeit eine Erweiterung der Reaktion auf ein 
größeres Substratspektrum hin untersucht werden. Als möglicher Ansatzpunkt 
sei hier die Erweiterung auf andere Heteroatome, wie zum Beispiel Stickstoff 
(Verbindung 121) oder Schwefel (Verbindung 122), sowie eine Variation der 
Akzeptoreinheit in zum Beispiel Nitroalkene (Verbindung 123) oder α,β-
ungesättigte Ester (Verbindung 124) genannt (Schema 66). 
 
Schema 66: Mögliche Variationen des Substratspektrums. 
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3 Hauptteil 
3.1 Eingesetzte Katalysatoren 
Im Rahmen dieser Arbeit wurden eine Reihe von Aminkatalysatoren in  
intramolekularen Aldol- bzw. MICHAEL-Reaktionen getestet (Abbildung 5, 
Abbildung 6). Neben den kommerziell erhältlichen (S)-Prolin (20), (S)-2-
Methylprolin (125), 1-(S)-5-(S)-Dimethylpyrrolidin (130), (S)-Tryptophan (133), 
Chinindin (134) und Spartein (137) wurde auf eine Reihe von bereits im 
Arbeitskreis ENDERS vorhandene Katalysatoren zurückgegriffen. Hierzu zählen 
das Imidazolidinon 85,[134] die Sulfonamide 73[135] und 126,[136] das tert-
byutyldimethylsilyl-geschützte trans-Hydroxyprolin 127,[136] Tetrazol 68,[135] 
Diamin 47,[135] das Trimethylsilyl-geschützte Diphenylprolinol 72,[137] die 
Amidkatalysatoren 128,[135] 90,[137] 129[97] und 74,[97] der von Chinindin abgeleitete 
Katalysator 76,[136] sowie der trizyklische Katalysator 132,[138] die im Arbeitskreis 
nach literaturbekannten Vorschriften hergestellt wurden. Proben der 
Verbindungen 131 und 136 wurden von DR. INGO SCHIFFERS zur Verfügung 
gestellt. 
 
Abbildung 5: Eingesetzte Aminkatalysatoren (I). 
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Abbildung 6: Eingesetzte Aminkatalysatoren (II). 
Katalysator 83 wurde nach einer Vorschrift von MACMILLAN et al. in einer 2-
stufigen Synthese dargestellt (Schema 67).[57] Zunächst wurde der Methylester 
von (S)-Phenylalanin mit Methylamin in einer Ausbeute von 88% in das 
entsprechende Amid 138 überführt. Dieser wurde anschließend in einer Eisen-
katalysierten Reaktion zu Imidazolidinon 83 umgewandelt, wobei die beiden 
dabei entstehenden Diastereomere säulenchromatographisch getrennt werden 
können. 
 
Schema 67: Synthese von Imidazolidinon 83. 
Verbindung 135 ist ein wichtiger Baustein in der Synthese des ACE-Hemmers 
Ramipril und ist als Hydrochlorid des Benzylesters (139) im Arbeitskreis 
verfügbar. Der aktive Katalysator wurde durch basische Extraktion und 
anschließende hydrogenolytische Esterspaltung erhalten (Schema 68). 
 
Schema 68: Freisetzung von Katalysartor 135. 
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Neben den vorgestellten Aminkatalysatoren wurden auch eine Reihe von 
Thioharnstoffkatalysatoren eingesetzt. Hier konnte ebenfalls auf einige im 
Arbeitskreis ENDERS vorhandene Katalysatoren zurückgegriffen werden. 
Katalysator 141 und 142 wurden nach literaturbekannten Vorschriften 
hergestellt.[136] Die Verbindungen 140, und 147 wurden von DR. KRZYSTOF 
HOFFMAN im Rahmen seiner Doktorarbeit entwickelt.[136] Eine Probe des 
Piperidin-substituierten Katalysators 143, wurde freundlicherweise von DR. INGO 
SCHIFFERS zur Verfügung gestellt. 
 
Abbildung 7: Eingesetzte Thioharnstoffkatalysatoren. 
Katalysator 145 wurde in Anlehnung an eine Methode von KAIK und GAWRONSKI, 
ausgehend von kommerziell erhältlichem rac-trans-Cyclohexandiamin, hergestellt 
(Schema 69).[139] Zunächst wurde eine Racematspaltung mit Hilfe von (L)-
Weinsäure durchgeführt. Das erhaltene Ammoniumsalz wurde durch basische 
Extraktion freigesetzt und anschließend mit Phthalsäureanhydrid einseitig in das 
Phthalimid 148 überführt. Die zweite Aminfunktion wurde mit Bis-2-brom-
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ethylether und Kaliumcarbonat zu dem Morpholinderivat 149 umgesetzt. Die 
anschließende Entschützung des Phthalimimids zu Verbindung 145 wurde mit 
einer wässrigen Hydrazinlösung durchgeführt. Abschließend wurde die 
Thioharnstofffunktionalität durch Reaktion mit dem entsprechenden 
Thioisocyanat aufgebaut.  
 
Schema 69: Synthese von Thoharnstoffkatalysator 145. 
Das bereits von der Gruppe um YAN beschriebene primäre Amin 144 wurde 
analog zu der oben beschriebenen Methode synthetisiert.[140] Dabei wurde das 
einfach geschützte Phthalats 149 direkt mit dem entsprechenden Isothiocyanat 
umgesetzt und ohne weitere Aufarbeitung mit Hydrazin entschützt (Schema 70). 
 
Schema 70: Synthese von des primären Amins 144. 
Thioharnstoffkatalysator 146 lässt sich ebenfalls durch Umsetzung mit zuvor 
verwendeteten Isothiocyanat aus dem Amin 152 herstellen (Schema 71). 
Letzteres kann in einer 2-stufigen Synthese aus Norephedrin (151) erhalten 
werden.[141] Hierfür wurde zunächst das primäre Amin mit Dibrombutan in das 
Pyrrolidinderivat überführt. Durch Umsetzung mit Mesylchlorid und Elimination 
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des Mesylats entsteht intermediär ein Aziridiniumion, welches durch Ammoniak 
stereo- und regiospezifisch geöffnet wird.  
 
Schema 71: Synthese des auf Norephedrin basierenden Katalysators 146. 
Katalysator 75 wurde nach einer Vorschrift von TANG et al. hergestellt.[98] Dazu 
wurde (S)-Prolin zunächst Boc-geschützt und anschließend mit Boran-
Dimethylsulfidkomplex zu Alkohol 153 reduziert. Der erhaltene Alkohol wurde 
zunächst tosyliert und anschließend mit Natriumazid in einer SN2-Reaktion 
umgesetzt. Das Azid 154 wurde unter STAUDINGER-Bedingungen mit Triphenyl-
phosphin zum Amin 155 reduziert. Durch Umsetzung mit dem 3,5-
Bistrifluormethylphenylisothiocyanat gelangt man zum Thioharnstoff 75.  
 Die racemischen Substrate aller Katalysen wurden mit einem selbst 
hergestellten 1:1-Gemisch aus (S)- und (R)-Prolin erzeugt. 
 
Schema 72: Synthese von Thioharnstoffkatalysator 75. 
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3.2 Vorversuche zur Naturstoffsynthese an einem Model
lsystem 
Um zunächst Einblick in die intramolekulare Aldolreaktion zu erlangen wurden die 
Ergebnisse von DR. OLIVER NIEMEIER reproduziert[134], wobei versucht wurde 
durch Optimierung des Katalysatorsystems höhere Selektivitäten zu erlangen. 
Als Edukt für die intramolekulare Aldolreaktion wurden Ketoaldehyde der Art 49 
benötigt (Schema 74). Diese sind durch eine Reaktion aus 
Salicylaldehydderivaten mit Bromaceton zugänglich. Bromaceton (156) selbst 
konnte zunächst durch direkte Bromierung von Aceton erhalten werden (Schema 
73). 
 
Schema 73: Synthese von Bromaceton. 
Für die anschließende Veretherung mit Salicylaldehyd (157) wurden in der 
ursprünglichen Arbeit mit Dimetylformamid als Lösungsmittel und Kaliumcarbonat 
als Base beste Ergebnisse erzielt. Optimierungsversuche zeigten, dass an Stelle 
des stark tränenreizenden Bromaceton auch kommerziell erhältliches, weniger 
toxisches, Chloraceton in Gegenwart einer stöchiometrischen Menge an 
Kaliumbromid oder Kaliumiodid eingesetzt werden konnte. Sehr gute Resultate 
wurden dabei unter Verwendung von Kaliumiodid erzielt (Tabelle 1).  
 
Schema 74: Synthese von Ketoaldehyd 49a. 
Tabelle 1: Optimierung des Elektrophils bei der WILLIAMSON-Ethersynthese (Schema 74). 
Eintrag Elektrophil Ausbeute 
1 Bromaceton 69% 
2 Chloraceton + KBr 48% 
3 Chloraceton + KI 85% 
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Ein großer Nachteil dieser Synthesemethode ist die basische Reaktionsführung, 
welche stets das racemische Aldolprodukt rac-50a (Schema 76) als 
Nebenprodukt liefert. Dieses ist auf Grund der vergleichbaren Polarität der 
Verbindung nur schwer von dem eigentlichen Produkt abzutrennen und verringert 
bei der darauffolgenden organokatalytischen Aldolreaktion die Enantiomeren-
reinheit der entstehenden Dihydrobenzofuranole. Zudem zeigte sich im weiteren 
Verlauf der Synthese, dass unreaktive Phenole, wie zum Beispiel Verbindung 
160 (Schema 88), nur bei erhöhten Temperaturen mit Alkylhalogeniden 
reagieren. Da sich sowohl Chloraceton als auch Bromaceton in wasserfreier 
Form leicht zersetzen,[142] wurde das Bromaceton nicht vollständig getrocknet. 
Dies wiederum führt zu Nebenreaktionen, auf die später (Kapitel 3.3.2) genauer 
eingegangen wird. Aus diesen Gründen wurde eine zweistufige 
Synthesesequenz entwickelt, bei der zur Erzeugung des Ketoaldehyds 49a keine 
wässrig-basischen Bedingungen verwendet werden. Zunächst wird dabei Salicyl-
aldehyd (157) mit Propargylbromid zu Alkin 158 verethert und anschließend in 
einer Quecksilber-katalysierten Alkinhydratisierung zum Produkt 49a umgesetzt 
(Schema 75).  
 
Schema 75: Synthese von Ketoaldehyd 49a mittels Alkinhydratisierung. 
Tabelle 2: Getestete Bedingungen für die Alkinhydratisierung von Alkin 158. 
Eintrag Bedingungen Ausbeute 
1 Hg(OAc)2 (30 Mol-%), PPTS (1.5 Äq.) 
H2O (2.0 Äq.) THF, 40 °C, 1.5 h 
73% 
2 HgO (6 Mol-%), H2SO4 (0.4 Äq.), H2O (31 Äq.) 
Aceton, 60 °C, 4 h 
77% 
 
Es wurden zwei verschiedene Katalysatorsysteme getestet. Zum einen wurde ein 
von der Gruppe um PATERSON beschriebenes äußerst mildes System bestehend 
aus Quecksilberacetat (30 Mol-%) und Pyridinium para-Toluolsulfonsäure (1.5 
Äq.) eingesetzt.[143] Zum anderen wurde auf ein von den Gruppen um MOODY und 
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PADWA eingesetztes klassisches System bestehend aus Quecksilber(II)oxid 
(6 Mol-%) und Schwefelsäure (0.4 Äq.) zurückgegriffen (Tabelle 2).[144] Beide 
Systeme ergaben das reine Keton, ohne Aldolnebenprodukt, in nahezu gleichen 
Ausbeuten.  
 Die organokatalytische Aldolreaktion (Schema 76) wurde in Vorarbeiten 
bereits ausführlich untersucht.[71, 134] Im Rahmen dieser Arbeit wurden einige 
bisher nicht verwendete Katalysatoren getestet. Zudem wurde der Einfluss von 
Säure und Base-Additiven auf die Reaktion getestet. 
.  
Schema 76: Organokatalytische 5-enolexo Reaktion. 
Tabelle 3: Versuche zur Optimierung des Katalysatorsystems bei der intramolekularen Aldolreaktion.  
Eintrag Katalysator Lösungsmittel Zeit Ausbeute de ee 
1 20 DMF 16 h 68% 91% 82% 
2 20 + Benzoesäure DMF 4 h Zersetzung   
3 20 + CeCl3 DMF 5 d keine Reaktion   
4 20 + NEt3 DMF 2 h Zersetzung   
5 133 DMF 2 d keine Reaktion   
6 76 DMF 3 d 53% -17% 7% 
7 135 DMF 18 h 47% 31% -21% 
8 134 DMF 18 h 61% 9% 4% 
9 141 DMF 18 h 48% 42% 6% 
10 141 Toluol 3 d keine Reaktion   
11 142 Toluol 18 h 36% 40% -34% 
(alle Reaktionen wurden mit 30 Mol-% Katalysator bei einer Konzentration von 1 mol/l des Eduktes 
durchgeführt, die eingesetzten Katalysatoren sind in Abbildung 8 aufgeführt) 
Bereits erste Versuche zeigten, dass sowohl organische Säuren und Basen, als 
auch LEWIS-Säuren die Reaktion stark beeinflussen (Tabelle 3, Eintrag 1-4). 
Sowohl Säuren als auch Basen führten zu einer Aldolkondensation, so dass ein 
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gepuffertes System, wie es durch das Zwitterion Prolin (20) erreicht wird, von 
entscheidender Bedeutung zu sein scheint. Certrichlorid, z. B. durch die LUCHE-
Reaktion bekannt für die Aktivierung von Carbonylen, inhibierte die 
Katalysatoraktivität von Prolin sogar vollständig. Vom Einsatz von Tryptophan 
(133) (Eintrag 5) wurde erhofft, dass der Indolring π-π-Wechselwirkungen mit 
dem Benzolring eingehen kann und dadurch eine erhöhte Stereoselektivität bei 
der Reaktion erzeugt. Zudem wurde erwartet, dass eine primäre Aminfunkton, 
wie schon z. B. von LIST et al. berichtet,[74] eine höhere Aktivität bei der 
Umsetzung von Ketonen aufweisen kann. Es erwiesen sich jedoch weder 
Tryptophan (133) noch Katalysator 76 (Eintrag 6) als geeignete Katalysatoren für 
die Reaktion. Auch ein sterisch anspruchsvoller Katalysator, wie zum Beispiel 
Amin 135 erwies sich als unvorteilhaft, da hierbei zum einen die Reaktionszeit 
verlängert, zum anderen aber auch die Selektivität vermindert wird. Es wird daher 
davon ausgegangen, dass ein Teil des Produktes nicht unter Katalyse über ein 
Enamin-Intermediat, sondern durch unkoordinierte Basenkatalyse erzeugt wird.  
 
Abbildung 8: In der intramolekularen Aldolreaktion (Schema 76) getestete Katalysatoren. 
Neben diesen typischen Aminkatalysatoren, die zu einer Enaminbildung fähig 
sind, wurden auch tertiäre Amine eingesetzt (134). Zudem wurde versucht, eine 
zusätzliche Aktivierung der Aldehydfunktion durch Thioharnstoffkatalysatoren zu 
erlangen (141, 141). Dieses erbrachte weder in Dimethylformamid noch in – für 
Thioharnstoffkatalysen üblichem – Toluol akzeptable Ausbeuten und Selektivitä-
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ten. Auf Grund der erzielten Ergebnisse wurde im weiteren Verlauf der Arbeit auf 
die bereits als aktiv bekannten Katalysatoren 20, 47, 68 und 127 
zurückgegriffen.[71] 
 Wie bereits in der Aufgabenstellung angemerkt, ist die nucleophile 1,2-
Addition von entscheidender Bedeutung bei der Realisierung der 
Naturstoffsynthese. Daher wurde zunächst untersucht, ob die Reaktion an dem 
unsubstituierten Modellsystem 50a mit gängigen Organometallreagenzien 
durchzuführen ist (Schema 77, Tabelle 4).  
 
Schema 77: Untersuchungen zur nucleophilen 1,2-Addition. 
Tabelle 4: Bedingungen der nucleophilen 1,2-Addition 
Eintrag Bedingungen Ausbeute de ee 
1 MeLi (3 Äq.) 70 74 82 
2 MeLi (3 Äq.), CeCl3 (3 Äq.) 86 >95 81 
3 MeLi (5 Äq.), CeCl3 (5 Äq.) 83 >95 87 
 
Dabei wurde bewusst auf eine Schützung des Alkohols verzichtet, wodurch das 
Organometallreagenz in mindestens zweifachen Überschuss eingesetzt werden 
muss. Es zeigte sich, dass die Reaktion mit 3 Äquivalenten Methyllithium in guten 
Ausbeuten von 70% durchgeführt werden kann (Eintrag 1). Die genaue 
Untersuchung zeigte jedoch einen erheblichen Anteil an Eliminierungsprodukt 
sowie eine starke Erniedrigung des Diastereomerenüberschusses im Produkt. 
Daher wurde versucht auf ein weniger basisches Organometallreagenz 
auszuweichen. Nach vorheriger Zugabe von drei Äquivalenten Cer(III)chlorid zum 
Methyllithium wurde im Produkt derselbe Diastereomerenüberschuss erhalten, 
der auch im Edukt vorlag. Zudem wurde eine Ausbeute von 86% an Diol 159 
erreicht (Eintrag 2). Bei Verwendung eines Überschusses an Cer(III)chlorid 
konnte zudem eine signifikante Erhöhung des Enantiomerenüberschusses 
erreicht werden (Eintrag 3). Dies muss auf sekundäre Effekte zurückzuführen 
sein, die im Rahmen dieser Arbeit nicht weiter untersucht wurden. Für die 
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synthetische Anwendung wurde auf ein äquimolares Verhältnis an Methyllithium 
und Cer(III)chlorid zurückgegeriffen, um die Menge an anorganischen 
Nebenprodukten zu verringern. Zudem wurden teilweise nur 2.2 Äquivalente 
eingesetzt. 
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3.3 Versuche zu Synthese von Vaginidiol 
3.3.1 Retrosynthetische Analyse 
Retrosynthetisch betrachtet soll Vaginidiol entsprechend den Vorversuchen aus 
8-Formylumbelliferon (160) aufgebaut werden. Als Schlüsselschritte sind im 
weiteren Verlauf die nucleophile 1,2-Addition und die organokatalytische 
Aldolreaktion anzusehen. Beide Reaktionen sind anfällig für potentielle 
Nebenreaktionen. So kann bei der Addition einer Organometallverbindung auch 
eine Addition an das Lacton stattfinden. Zudem ist nicht gesichert, dass die 
basische Reaktionsführung nicht zu Eliminierungsprodukten führt, wie es von 
VISHWAPAUL et al. beschrieben wurde.[128] Allerdings wiesen Vorversuche am 
Modellsystem (Kapitel 3.2) nicht darauf hin. Bezüglich der Organokatalyse ist zu 
bemerken, dass sich mit dem Lacton ein MICHAEL-Akzeptor im Reaktionsmedium 
befindet, der zu Nebenreaktionen führen kann.  
 Zum Aufbau des Substrates 119 für die Organokatalyse bedarf es einer in 
Vorversuchen bereits (Kapitel 3.2) optimierten Veretherung, so dass als 
Ausgangsstruktur das 8-Formylumbelliferon 160 angesehen werden kann. 
Dieses soll sich durch elektrophile Formylierung aus Umbelliferon darstellen 
werden. Bei bei der 8-Position handelt es sich im Umbelliferon um die reaktivste 
Stelle für eine elektrophile aromatische Substitution. 
 
Schema 78:Retrosynthetische Untersuchung von Vaginidiol (100). 
Zu Beginn dieser Arbeit existierte bereits eine literaturbekannte Synthese dieses 
Aldehyds, welche 1935 von SPÄTH und PAILER publiziert wurde (Schema 79).[145] 
Sie zeigten, dass es möglich ist, Umbelliferon (97) mit Hilfe von Urotropin als 
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Formylierungsreagenz direkt in den Aldehyd 160 zu überführen. Die Reaktion 
gelang jedoch nur in einer Ausbeute von 8.5%. 
 
Schema 79: 8-Formylumbelliferonsynthese nach Späth und Pailer. 
 
3.3.2 Synthese des Startmaterials für die Organokatalyse 
Da die von Späth und Pailer bei der Synthese von 8-Formylumbelliferon (160) 
erzielten Ausbeuten für einen synthetischen Nutzen nicht ausreichend 
erscheinen (Schema 79), wurde versucht, bessere Formylierungsbedingungen zu 
finden (Tabelle 5). Bei einer Reaktionsführung unter GATTERMANN-Bedingungen 
wurde jedoch kein Umsatz des Eduktes beobachtet (Eintrag 1), wohingegen bei 
einer VILSMEIER-HAACK-Reaktion eine komplette Zersetzung des Startmaterials 
festgestellt wurde (Eintrag 2). Bei Verwendung einer ortho-Formylierungs-
methode nach HOFSLØKKEN und SKATTEBØL wurde ein Regioisomerengemisch 
beobachtet (Eintrag 3).[146] In der GC-Analytic wurden zunächst zwei Signale 
erhalten, die anhand von NMR-Daten des Rohproduktes dem 6- bzw. dem 8-
Formylumbelliferon zugeordnet werden konnten. Bei verlängerter Reaktionsdauer 
wurde ein drittes Produkt gebildet, das als das zweifach formylierte Produkt 
identifiziert wurde. Nach GC-Analytik konnte eine maximale Ausbeute von 18% 
des 8-Formylumbelliferons nach 6 Stunden Reaktionsdauer erhalten werden.1 
Zudem zeigte sich bei der Dünnschichtchromatographie, dass die entstandenen 
Produkte nur unzureichend voneinander getrennt werden können. Da die direkte 
Formylierung zunächst keine befriedigenden Ergebnisse lieferte, wurden eine 
alternative Routen verfolgt. 
 
                                            
1
 Beruhend auf nicht kalibrierten Flächenintegralen.  
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Tabelle 5: Optimierungsversuche zur direkten Synthese von 6-Formylumbelliferon (160). 
Eintrag Bedingungen Temperatur Zeit Ausbeute 
1 ZnCl2, ZnCN, NaCl, 
HCl(g), Et2O 
0 °C 
auf RT 
6 h keine Reaktion 
2 POCl3, DMF; 
NaOAc 
100 °C 90 min Zersetzung 
3 MgCl2, (CH2O)n, 
NEt3, MeCN 
0 °C 
auf RT 
6h - 18 h komplexes 
Regioisomerengemisch 
 
Es wurde nun geplant zunächst das 8-Methylumbellfieron (162) zu synthetisieren, 
um dieses anschließend benzylisch zu oxidieren. Obwohl es für diese 
Verbindung eine literaturbekannte Vorschrift ausgehend von 2-Methylresorcin 
(161) gibt, lieferte die darin beschriebene PECHMANN-Kondensation das Produkt 
in nur sehr schlechten Ausbeuten und Reinheiten (Schema 80, obere 
Reaktion).[147] Eine andere Variante unter Verwendung von Äpfelsäure als 
Kondensationspartner verlief ohne jeglichen Umsatz (Schema 80, untere 
Reaktion). 
 
Schema 80: Versuche zur Synthese von 8-Methylumbelliferon (161) durch Pechmann-Kondensation. 
Als erfolgreicher erwies sich eine zweistufige Synthese via VILSMEIER-HAACK-
Formylierung, gefolgt von einer WITTIG Reaktion. Der erhaltene α,β-ungesättigte 
Ester kann ohne weitere Aufreinigung durch Erhitzen in refluxierendem Xylol 
thermisch isomerisiert und zum Lacton 162 geschlossen werden (Schema 
81).[148] 
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Schema 81: Synthese von 8-Methylumbelliferon (162). 
An diesem Molekül wurden zunächst eine Reihe von Oxidationsbedingungen 
getestet, um die Methylgruppe zu funktionalisieren (Schema 82). Es gelang 
jedoch weder mit einer Mischung aus Kupfer(II)sulfat und Kaliumperoxydisulfat 
nach HAUSER et al.,[149] noch mit einem von SHAABANI et al. vorgeschlagenen 
Gemisch aus Kaliumpermanganat, Braunstein und 18-Krone-6 die benzylische 
Position zu oxidieren.[150]   
 
Schema 82: Versuch der direkten Oxidation einer benzylischen Methylgruppe zu Aldehyd 160. 
Da in der Literatur keine Beispiele zur Oxidation mit freien Phenolen bekannt 
sind, wurde versucht zunächst den α-Ketoether 164 herzustellen (Schema 83). 
Dies gelang unter Verwendung von Bromaceton und Kaliumcarbonat als Base in 
guten Ausbeuten. Auch hierbei konnte allerdings unter den oxidativen 
Bedingungen kein Umsatz des Eduktes beobachtet werden. 
 
Schema 83: Synthese des α-Ketoethers von 8-Methylumbelliferon (160) und Versuch zur Oxidation zu 
Aldehyd 119. 
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Zur weiteren Funktionalisierung wurde weiterhin eine radikalische Bromierung 
der Benzylposition von Molekül 162 untersucht. Unter Einsatz von NBS und 
Dibenzoylperoxid konnte das bromierte Produkt nicht nachgewiesen werden 
(Schema 84). Bei Verwendung von α-Ketoether 164 in der radikalischen 
Bromierung wurde erwartungsgemäß ein komplexes Produktgemisch gebildet, 
welches nicht weiter untersucht wurde. 
 
Schema 84: Versuch der radikalische Bromierung von 8-Methylumbelliferon (162). 
Alternativ wurde eine Bromierung mit elementarem Brom getestet. In der 
Synthese von Deuterium-markierten γ-Tocopherol beschrieben SALVADORI et al. 
eine benzylische Bromierung in ortho-Position zu einem freien Phenol mit 
elementarem Brom.[151] Sie postulierten dabei, dass das Brom zunächst als 
Oxidationsmittel fungiert und so ein ortho-Chinon (Analog zu 165) generiert. Eine 
Übertragung der Methode auf die Bromierung von 8-Methylumbelliferon (162) 
gelang jedoch nicht (Schema 85). Anhand des Roh-NMR-Spektums ist zu 
vermuten, dass neben der gewünschten Reaktion eine Bromierung an der 
Doppelbindung des Lactons stattfand. 
 
Schema 85: Versuchte direkte Bromierung von 8-Methylumbelliferon (162) in Anlehnung an Arbeiten 
von SALVADORI et al. 
Da die direkte Funktinalisierung von Umbelliferon zunächst scheiterte, wurde auf 
eine 2003 von LAURET et al. publizierte Synthese des Methylethers von 8-Formyl-
umbelliferon 160 zurückgegriffen (Schema 86).[152] Abweichend von den hier 
beschriebenen Bedingungen wurde Umbelliferon (97) zunächst mit einer 
Mischung aus Kaliumiodid und Natriumperiodiad in Ethanol in einer Ausbeute 
von 54% in 8-Position iodiert. Das Produkt wurde danach mit Methyliodid in den 
Hauptteil 
62 
Methylether 166 überführt. Nach Halogen-Metallaustausch mit iso-Propylmag-
nesiumchlorid wurde die entstandene GRIGNARD-Verbindung mit 
N-Formylmorpholin umgesetzt. Der erhaltene Methylether 167 ließ sich durch 
Behandlung mit Bortribromid in 60% Ausbeute in das 8-Formylumbelliferon 160 
überführen. 
 
Schema 86: Synthese von 8-Formylumbelliferon (160) über Halogenaustausch. 
Kurz nachdem diese Syntheseroute erfolgreich abgeschlossen wurde, 
veröffentlichte die Gruppe um HONG eine direkte Formylierung in der 8-Position 
von Umbellieferon.[153] Hierbei handelt es sich um eine Weiterentwicklung der von 
SPÄTH vorgestellten DUFF-Reaktion (Schema 79). Entscheidend für die 
erfolgreiche Umsetzung ist die Überführung in das Acetat und der Einsatz einer 
stärkeren Säure für die DUFF-Reaktion. Mit Hilfe dieser Methode konnte der 
entsprechende, bereits entschützte Aldehyd 160 in 39% Ausbeute erhalten 
werden (Schema 87). Für die Arbeit wurde im Weiteren ausschließlich diese 
Methode verwendet. 
 
Schema 87: Direkte Synthese von  8-Formylumbelliferon (160). 
Nach erfolgreicher Synthese von Aldehyd 160 wurde versucht, diesen in den 
α-Ketoether 119 zu überführen, welcher für die intramolekulare Aldolreaktion 
benötigt wird. Eine entsprechende Synthese mit Bromaceton als Elektrophil 
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gelang bei Raumtemperatur auf Grund der geringen Reaktivität der 
Phenolfunktion nicht.  
 Es sei angemerkt, dass ortho-Carbonylphenole eine bei weitem geringere 
Acidität als gewöhnliche Phenole aufweisen. Dies ist auf eine sehr stark 
ausgeprägte Wasserstoffbrückenbindung zwischen dem Proton des Phenols und 
dem Carbonylsauerstoff zurückzuführen (siehe 157, Abbildung 9). Dieser 
Umstand lässt sich sehr gut im 1H-NMR beobachten, in dem das phenolische 
Proton bei 11.5 ppm zu finden ist. Ein weiterer Grund für die schlechte Reaktivität 
von Verbindung 160 ist die gute Stabilisierung des Anions durch den 
Cumarinrest. Cumarine besitzen im Allgemeinen eine geringe Energiedifferenz 
zwischen HOMO und LUMO, wodurch sie interessante photochemische 
Eigenschaften haben. Vereinfacht kann man dies als Zwitterionische 
Grenzstruktur mit komplett aromatischem Charakter graphisch darstellen (siehe 
91, Abbildung 9). Umbelliferon ist durch seine freie Hydroxygruppe ein noch 
besserer Fluorophor, da diese zur Stabilisierung der zwitterionischen Struktur 
beitragen kann (siehe 97). Umgekehrt wird durch die Einbeziehung des Anions in 
die mesomeren Strukturen des angeregten Zustandes, das Anion auch zusätzlich 
stabilisiert und ist daher weniger reaktiv. Analoges gilt für Verbindung 160.   
 
Abbildung 9: Von links nach rechts: Wasserstoffbrückenbildung im Salicylaldehyd (157), mesomere 
Grenzformel des angeregten Zustandes von Cumarin (91), mögliche mesomere Grenzformel des 
angeregten Zustandes des Umbelliferonanions (97), mögliche mesomere Grenzformel des 
angeregten Zustandes des 8-Formylumbelliferonanions (160) 
Bei Erwärmung des Reaktionsgemisches mit Bromaceton trat nach vier Tagen 
der vollständige Umsatz des Eduktes ein, wobei zwei Produkte isoliert wurden, 
die als das E- und Z-Isomer (169 und 170) des geöffneten Lactons identifiziert 
werden konnten (Schema 88). Das im Bromaceton enthaltene Wasser scheint 
auszureichen, um unter den basischen Bedingungen den Ester zu spalten. Wie 
schon in Kapitel 3.2 beschrieben, ist Bromaceton in vollständig wasserfreier Form 
ausgesprochen instabil. Es wird in der Literatur ausdrücklich empfohlen, keine 
vollständige Trocknung vorzunehmen.[142]  
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Schema 88: Versuch zur Synthese von α-Ketoether 119 durch Reaktion mit Bromaceton.  
 Ausgehend von den zuvor beschriebenen Vorversuchen wurde eine 
zweistufige Synthese des α-Ketoether 119 bestehend aus Veretherung mit 
Propargylbromid und anschließender Alkinhydratisierung durchgeführt. Der 
gewünschte Ketoaldehyd 119 konnte so über zwei Stufen in 80% Ausbeute 
erhalten werden (Schema 89) 
 
Schema 89: Synthese von α-Ketoether 119 via Alkinhydratisierung. 
 
3.3.3 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes Cumarin 
Mit dem so erhaltenen Edukt 119 wurde nun der erste Schlüsselschritt in der 
Synthesesequenz getestet. Als problematisch erwies sich schon in ersten 
Versuchen die geringe Löslichkeit des Eduktes in nahezu allen gängigen 
Lösungsmitteln. Dies ist auf den großen Anteil der zwitterionischen Form bei 
Cumarinen zurückzuführen, auf die bereits in Kapitel 3.3.2 eingegangen wurde 
(Abbildung 9). Zudem besitzt die angeregte Form einen stark aromatischen 
Charakter. In Kombination bedeutet dies, dass die Verbindung sowohl lipophobe 
als auch hydrophobe Eigenschaften aufweist. Sie ist sowohl in Diethylether und 
Pentan, als auch in Methanol und Wasser nahezu unlöslich. Schwach löslich ist 
sie in Ethylacetat, Aceton, Dimethylsulfoxid und Dimethylformamid. Um 50 mg 
des Eduktes in der Hitze lösen zu können, wurden 2 mL Dimethylformamid 
benötigt. Somit konnte die Reaktion nicht bei Standardbedingung (1 M) 
durchgeführt werden. In Tabelle 6 sind die Ergebnisse der Optimierungsstudie 
dargestellt.  
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Schema 90: Aldolreaktion von Ketoaldehyd 119 (Bedingungen: Tabelle 6). 
Tabelle 6: Verwendete Bedingungen in der intramolekularen Aldolreaktion (Schema 90) 
Eintrag Lösungsmittel Katalysator Zeit „Ausbeute“ ee de 
1 DMF (dest.) 20 6 h 56% -17% 76% 
2 DMF (tech.) 20 48 h 18% 16% 34% 
3 DMF (dest.) 
+1 Äq. H2O 
20 24 h 38% 10% 58% 
4 NMP 20 30 h 29% 2% 78% 
5 MeOH 20 48 h – – – 
6 Aceton/H2O (4:1) 20 24 h 56% 4% 89% 
7 DMSO 20 30 h 47% 17% 77% 
8 DMF (extra pure) 127 7 h 54% -6% 21% 
9 DMF (extra pure) 126 48 h – – – 
10 DMF (extra pure) 68 48 h 15% 3% 70% 
(Alle Reaktionen wurden bei Raumtemperatur mit 30 Mol-% Katalysator durchgeführt, wobei ein 
Minimum an Lösungsmittel verwendet wurde, um Ketoaldehyd 119 in Lösung zu bringen; Die 
angegebenen Ausbeuten beziehen sich auf die Ausbeute nach einmaliger 
säulenchromatographischer Reinigung; die erhaltene Produkte wiesen keine hinreichende Reinheit 
zur qualitativen Analyse auf). 
Zunächst wurde die Reaktion mit (S)-Prolin in einer Reihe von Lösungsmitteln 
getestet. In nahezu allen Fällen wurde eine sehr lange Reaktionszeit beobachtet. 
Einzig in frisch destilliertem, wasserfreiem Dimethylformamid wurde eine 
Reaktionszeit von nur 6-7 Stunden festgestellt (Eintrag 1 + 8). Die in der Tabelle 
angegebenen Ausbeuten beziehen sich auf die nach einfacher 
Säulenchromatographie erhaltenen Rohprodukte. Diese wiesen in allem Fällen 
mehr oder weniger starke Verunreinigungen auf, die sich weder 
chromatographisch noch durch Kristallisation abtrennen ließen. Jedoch konnten 
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die Rohprodukte per chiraler HPLC auf die Stereoselektivität der Reaktion 
untersucht werden. Es zeigte sich, dass diese in allen Fällen ausgesprochen 
niedrig ist. Die höchste Enantioselektivität wurde mit 17% ee in DMF ermittelt 
(Eintrag 1). Interessanterweise zeigte sich, dass in technischem DMF, also in 
Anwesenheit von Wasser, das entgegengesetzte Enantiomer gebildet wird 
(Eintrag 2). Bei Zusatz von exakt einem Äquivalent Wasser zu zuvor frisch 
destilliertem DMF wird ebenfalls das Enantiomer gebildet, welches beim Einsatz 
von technischem DMF erhalten wird. Weder NMP noch Methanol erwiesen sich 
als geeignete Lösungsmittel (Eintrag 4+5). Ein 4:1-Gemisch aus Aceton und 
Wasser lieferte das Produkt zwar in 58% Ausbeute, jedoch nahezu ohne 
Enantioselektivität (Eintrag 6). In DMSO wiederum wurden Selektivitäten erreicht, 
die denen von DMF vergleichbar sind. 
 Der Einsatz von höher entwickelten Katalysatoren wie 68 und 127 brachte 
keine nennenswerten Verbesserungen (Eintrag 8 + 10). Katalysator 126 erwies 
sich für die Katalyse als gänzlich ungeeignet (Eintrag 9). 
 
Abbildung 10: In der organokatalytischen Aldolreaktion (Schema 90, Tabelle 6) eingesetzte 
Katalysatoren. 
In Anbetracht der unzureichenden Selektivitäten wurde auf eine weitere 
Optimierung der Reaktion verzichtet und stattdessen auf eine andere 
Syntheseroute umgestiegen. Hierbei sollte das beschriebene Problem der 
Löslichkeit zu umgangen werden. Die Prolin-Katalyse ist in vielen Fällen auf 
Grund der schlechten Löslichkeit des Prolins von sich aus schon eine heterogene 
Reaktion. Fügt man dem noch ein schlecht lösliches Edukt hinzu, so ist davon 
auszugehen, dass die Reaktionszeit um ein vielfaches verlängert wird. Durch die 
längere Reaktionszeit wird der Einfluss der unkoordinierten Basenkatalyse 
bedeutender, was die schlechten Selektivitäten in Tabelle 6 erklären mag. Zudem 
ist zu erwarten, dass mit verlängerter Reaktionszeit auch die Aldolkondensation 
zunimmt, wodurch zum einen die Ausbeute verringert wird, zum anderen aber 
auch Probleme bei der Aufreinigung entstehen können. 
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3.3.4 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes 2,3-
Dihydrobenzofuranol 
Nach den nicht zufriedenstellenden Ergebnissen der Aldolreaktion an Substrat 
119 wurde versucht eine Route zu entwickeln, bei dem das Cumarin nach der 
Dihydrobenzofuranoleinheit aufgebaut wird.  
 Als Grundlage der weiteren Untersuchungen diente eine Arbeit von TROST, 
TOSTE und GREENMAN.[154] Diese berichteten von einer Cumarinsynthese 
ausgehend von einfachen Phenolen (Schema 91, obere Zeile). Dabei wird ein 
Propiolsäureester zunächst mit dem Phenol umgeestert und anschließend 
Palladium-katalysiert in ortho-Position dazu unter CH-Aktivierung an den 
Aromaten gekuppelt. In Anlehnung daran sollte versucht werden, ein 
säurestabiles Dihydoxybenzofuranolderivat, zum Beispiel das als Carbonat 
geschützte Diol 173, zu synthetisieren und anschließend mittels der Palladium-
katalysierten CH-Aktivierung nach TROST et al. in das Cumarin 174 zu überführen 
(Schema 91 unten). 
 
Schema 91: Cumarinsynthese nach TROST et. al. 
Das für die zugrundeliegende Organokatalyse benötigte, Methyl-geschützte 
Phenol 179 konnte in einer vierstufigen Synthese erzeugt werden (Schema 92). 
Für die Erzeugung des 6-Methoxysalicylaldehyds wurde auf eine Arbeit von 
HAIGHT et al. zurückgegriffen.[155] Hierbei wird Dimethylresorcin (175) zunächst 
ortho-lithiiert und mit Dimethylformamid als Formylquelle abgefangen. Der 
erhaltene Aldehyd 176 wird anschließend unter Verwendung von 
Aluminium(III)chlorid selektiv mono-entschützt. Das freie Phenol 177 kann unter 
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den bekannten Bedingungen mittels Propargylierung und anschließender 
Alkinhydratisierung in Ketoaldehyd 179 überführt werden. In diesem Fall erwies 
sich die gepufferte Methode unter Verwendung von Quecksilber(II)acetat und 
Pyridinium-para-Toluolsulfonat für die Hydratisierung als geeigneter. 
 
Schema 92: Synthese von Ketoaldehyd 179. 
Das Substrat 179 wurde anschließend den Standardbedingungen der (S)-Prolin-
katalysierten Aldolreaktion unterworfen (Schema 93). Es zeigte sich, dass dabei 
annähernd identische Selektivitäten und Ausbeuten wie bei der Reaktion von 
Substrat 119 erhalten werden. Zwar konnte das Produkt 180 in reiner Form 
isoliert werden, wies jedoch eine besonders starke Neigung zu Kondensations-
reaktionen auf. Auch der Einsatz von Tetrazol-Katalysator 68 erbrachte keine 
Verbesserung. 
 
Schema 93: Intramolekulare Aldolreaktion am vereinfachten Substrat 179. 
Als mögliche Erklärung der Resultate wurden drei Ursachen in Betracht gezogen. 
Zum einen kann der elektronenreiche Substituent die unkoordinierte 
Basenkatalyse beschleunigen. Ähnliche Beobachtungen, wenn auch nicht in dem 
Maße, wurden schon von DR. OLIVER NIEMEIER in dessen Doktorarbeit 
gemacht.[134] Dem entgegenzuhalten sind allerdings die Ergebnisse, welche bei 
den Versuchen zur Synthese von Smyrindiol erhalten wurden (Schema 119, 
Kapitel 3.4.3). Um diese Möglichkeit auszuschließen, könnte eine 
elektronenziehende Schutzgruppe, wie z. B. ein Acetat, eingeführt werden. 
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 Eine weitere Möglichkeit wurde eine mögliche Koordination des Carboxyl-
protons an ein freies Elektronenpaar des Ethersauerstoffs (Abbildung 11) in 
Betracht gezogen. Dies würde insofern Sinn ergeben, da es sich bei dem 
Ethersauerstoff um das elektronenreichere Sauerstoffatom handelt. Ähnliche 
Effekte werden in der Literatur jedoch nicht erwähnt. Um diesen Einfluss zu 
reduzieren wäre es sinnvoll sterisch anspruchsvolle Substituenten an das ortho-
Phenol anzubringen. 
 
Abbildung 11: Möglicher Übergangszustand bei der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion an 
Substrat 179. 
Am wahrscheinlichsten ist, dass durch den zusätzlichen Substituenten in ortho-
Position die Aldehydfunktion in ihrer Rotation eingeschränkt ist und dadurch der 
Übergangszustand der Katalyse energetisch angehoben wird. Sollte dies 
zutreffen, so scheint eine enantioselektive Synthese von Vaginidiol mittels 
intramolekularer, organokatalytischer Aldolreaktion gänzlich unmöglich. 
 Um die erstgenannten Ursachen auszuschließen, wurde die Darstellung 
von Derivaten mit sterisch anspruchsvollen Schutzgruppen weiterverfolgt. Es 
wurde zuerst versucht eine Trityl- und eine tert-Butyldimethylsilylschutzgruppe 
anzubringen (Schema 94).  
 
Schema 94: Versuche zur Synthese von sterisch anspruchsvoll geschützten 6-
Methoxysalicylaldehyden. 
Die entstehenden Substrate 181 und 182 erwiesen sich als höchst instabil und 
die Schutzgruppen wurden bereits bei neutral wässriger Aufarbeitung wieder 
abgespalten. Auch auf Silica fand eine Protonolyse statt. Es wird angenommen, 
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dass vorhandene Protonen, analog zu der Wasserstoffbrücke im Salicylaldehyd, 
von der Carbonylfunktion koordiniert werden und sich so in räumlicher Nähe zur 
säurelabilen Schutzgruppe befinden. Hierdurch wird die Abspaltung kinetisch 
stark beschleunigt. Neben diesen Syntheseversuchen von vereinfachten 
Substraten für die Organokatalyse wurde ein weiterer Syntheseansatz verfolgt, 
welcher eine verbesserte Löslichkeit der bereits aufgebauten Cumarineinheit 
erzielen sollte. 
 
3.3.5 Synthese eines lipophilen Cumarinderivaten für die 
Organokatalyse 
Als ein möglicher Grund für die unzureichenden Selektivitäten bei der organo-
katalytischen Aldolreaktion an Substrat 119 wurde die schlechte Löslichkeit des 
Substrates angenommen. Es wurde in Kapitel 3.3.2 diskutiert, dass dies an der 
zwitterionischen mesomeren Grenzstruktur des ersten angeregten Zustands des 
Moleküls liegen kann (Schema 95, links). Um diese aromatischen Grenzformeln 
unmöglich zu machen, wurde im Weiteren versucht, den Ester in ein Acetal (z. B. 
183) zu überführen. Die, durch Reduktion mit Di-iso-butylaluminumhydrid 
(DIBAL-H) entstehenden, Halbacetale sollten danach als Acetal geschützt 
werden. Im Verlauf der Synthese sind diese Acetale durch Oxidation in die 
ursprünglichen Ester zurückzuführen.  
 
Schema 95: Versuch zur Verminderung des aromatischen Charakters des Cumarins.  
Als Acetal bietet sich eine sterisch anspruchsvolle Schutzgruppe an, da diese 
zudem eine Verbesserung der Selektivität in der organokatalytischen 
Aldolreaktion herbeiführen könnte (siehe Kapitel 3.3.4). Für die synthetische 
Umsetzung wurde ein iso-Propylacetal gewählt, welches sich zuvor schon bei 
einem ähnlichen synthetischen Problem bewährt hatte.[156] Zu beachten ist, dass 
bei diesem Syntheseansatz ein zusätzliches Stereozentrum racemisch erzeugt 
wird, welches Einfluss auf die darauf aufbauende stereoselektive Aldolreaktion 
haben könnte. 
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 Zur Durchführung der Synthese wurde zunächst Umbelliferon mit 
Methyliodid und Kaliumcarbonat als Methylether 184 geschützt, woraufhin die 
Esterfunktion mit DIBAL-H zum Halbacetal reduziert wurde (Schema 96). Zur 
Erzeugung des Acetals 185 wurde das erhaltene Rohprodukt nach wässriger 
Aufarbeitung direkt mit iso-Propanol und einer katalytischen Menge an Pyrdinium 
para-Toluolsulfonat in Benzol versetzt und unter Rückfluss erhitzt. Es zeigte sich 
jedoch, dass das erhaltene Produkt 185 auf Kieselgel nicht stabil ist, so dass nur 
eine niedrige Ausbeute von 28% erhalten wurde. Mit Hilfe von zweidimensionaler 
Dünnschichtchromatographie konnte diese Zersetzung nachgewiesen werden.  
 
Schema 96: Synthese des Acetal-geschützten Cumarins 185. 
Um die Stabilität des Acetals zu erhöhen wurde als nächstes versucht die 
Spannung im 6-Ring zu reduzieren. Hierfür wurde ausgehend von 
O-Methylumbelliferon (184) die Doppelbindung des Lactons unter 
Palladiumkatalyse mit elementarem Wasserstoff reduziert. Die anschließende 
Reduktion des Lactons 186 und Acetalisierung des erhaltenen Halbacetal mit iso-
Propanol lieferte das stabile Acetal 187 in 80% Ausbeute (Schema 97). 
 
Schema 97: Synthese des Acetal-geschützten dihydrierten Cumarins 187. 
Zum Aufbau eines ortho-Hydroxybenzaldehyds für die Synthese einer Vaginidiol-
artigen Struktur bedarf es ausgehend von Acetal 187 einer Aldehydfunktion in 
ortho-Position zu den beiden phenolischen Sauerstoffatomen. Auf Grund der 
doppelten Aktivierung bietet sich eine dirigierende ortho-Metallierung mit 
n-Butyllithium und anschließende Umsetzung mit Dimethylformamid als 
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Formylierungsreagenz an. Tatsächlich konnte der entsprechende Aldehyd 188 
auf diesem Wege in 83% Ausbeute erhalten werden (Schema 98). 
 
Schema 98: Versuch zur Synthese von ortho-Hydroxybenzaldehyd 183 (I). 
Für die anschließende Spaltung des Methylethers wurden verschiedene 
Methoden getestet, die in Tabelle 7 zusammengefasst sind. Sowohl LEWIS-saure 
(Eintrag 1-3) als auch basische Bedingungen führten nicht zum gewünschten 
Erfolg. Besonders die Reaktion mit Lithiumchlorid, als ausgesprochen milde 
LEWIS-säure, wurde eingehend untersucht. Hierbei zeigte sich schon nach kurzer 
Reaktionszeit eine Öffnung des Acetals (Roh-NMR), wobei der Methylether 
erhalten blieb. 
Tabelle 7: Bedingungen für die Spaltung von Methylether 188. 
Eintrag Bedingungen Ausbeute 
1 AlCl3, DCM, RT Zersetzung 
2 BCl3, DCM; -20 °C Zersetzung 
3 LiCl, DMF, 80 °C Acetalöffnung 
4 NaH, EtSH, DMF, 90 °C Zersetzung 
 
Als Konsequenz aus diesen Ergebnissen wurde beschlossen, eine leichter 
abspaltbare Schutzgruppe für das Phenol zu verwenden. Zunächst wurde erprobt 
eine Schutzgruppe vollständig zu vermeiden und bei der Reduktion zum Acetal 
sowie bei der ortho-Metallierung jeweils ein zusätzliches Äquivalent an Base zu 
verwenden. Hierfür wurde zunächst die Doppelbindung des Ausgangsmaterials 
Umbelliferon 97 nach Literaturvorschrift zu Verbindung 190 hydriert[157] und 
anschließend mit DIBAL-H umgesetzt. Die dabei erzeugte doppelt anionische 
Spezies erwies sich jedoch als nicht stabil, so dass das Acetal 191 nicht erhalten 
werden konnte (Schema 99). 
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Schema 99: Versuch zur Synthese des ungeschützten Phenols 191. 
Weiterhin wurde ein Benzyl-geschütztes System untersucht. Hierfür wurde das 
hydrierte Cumarin 190 mit Benzylbromid und Kaliumcarbonat umgesetzt. Der 
Benzylether 192 konnte bei der Reaktion in 94% Ausbeute erhalten werden. 
Auch die anschließende Reduktion des Lactons 192 gefolgt von der direkten 
Überführung in  das Lactol 193 gelang in guten Ausbeuten (Schema 100).  
 
Schema 100: Versuch zur Synthese von ortho-Hydroxybenzaldehyd 189 (II). 
Die bei den vorherigen Substraten effiziente ortho-Metallierungsreaktion schlug 
im Fall des Benzyl-geschützen Phenols jedoch fehl. Die benachbarte benzylische 
Position scheint für die Stabilisierung des Anions am Aromaten ungünstig zu sein 
und zu Nebenreaktionen zu führen. 
 Als erfolgreicher erwies sich der Einsatz eines Methoxymethylethers. Mit 
Hilfe von zuvor nach einer Vorschrift von BERLINER und BELECKI[158] in situ 
erzeugtem Chlormethylmethylether konnte das entsprechende Acetal 194 in 
guten Ausbeuten erhalten und sodann zum gesättigten Lacton 195 reduziert 
werden. Sowohl die folgende Reduktion mit anschließender Umacetalisierung zu 
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iso-Propylacetal 196 als auch die ortho-Metallierung zu Aldehyd 197 gelang 
problemlos (Schema 101).   
 
Schema 101: Synthese des MOM-geschützten ortho-Hydroxybenzaldehyds 197. 
Die Entschützung von Substrat 197 erwies sich wiederum als kompliziert 
(Schema 102). Beim Einsatz von Standardbedingungen mit Pyridinium-para-
Toluolsulfonat als Säure in wässrigem Aceton wurde zunächst ein komplexes 
Produktgemisch erhalten (Tabelle 8, Eintrag 1). Es wurde vermutet, dass das 
Produktgemisch durch die Acetalspaltung und anschließende Bildung von 
gemischten Homo-Acetalen zur Ausbildung von Di- und Oligomeren führt. Um 
dies zu vermeiden, wurde die Reaktion in einem weiteren Versuch in iso-
Propanol als Lösungsmittel durchgeführt. Durch den Überschuss des Alkohols 
konnte die Acetalöffnung vermieden werden und das reine Produkt 189 in 76% 
Ausbeute isoliert werden (Eintrag 2). 
 
 
Schema 102: Spaltung des Methoxymethylethers 189. 
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Tabelle 8: Bedingungen für die Spaltung des Methoxymethylethers 197. 
Eintrag Bedingungen Ausbeute 
1 PPTS, Aceton, H2O Zersetzung 
2 PPTS, 
iPrOH, H2O 76% 
 
 Der erhaltene ortho-Hydroxybenzaldehyd 189 sollte nun in den 
entsprechenden α-Ketoether überführt werden. Hierbei konnte auf Grund der 
Säurelabilität des Substrates nicht auf die zweistufige Synthese, bei der die 
Ketofunktion durch Alkinhydratisierung erzeugt wird, zurückgegriffen werden. 
Stattdessen wurde die Veretherung direkt mit Bromaceton durchgeführt (Schema 
103). Die Aufreinigung des erhaltenen Produktes stellte sich als nicht trivial dar. 
In Vorversuchen wurde mittels zweidimensionaler Dünnschichtchromatographie 
eine Neigung des Produkts zur Aldolreaktion auf Kieselgel festgestellt. So konnte 
zunächst stets nur ein Gemisch aus Aldolvorläufermolkül 198 sowie den 
Aldolprodukten 199 und epi-199 (Schema 104) isoliert werden. Da bei vorherigen 
Substraten keine säurekatalysierte Aldolreaktion festgestellt wurde, wurde dieses 
Verhalten auf basische Reste auf der Kieselgeloberfläche zurückgeführt. Daher 
wurden verschiedene Mischungen an Laufmittel mit Säure zum Abpuffern der 
basischen Funktionalitäten gestestet. Ein Zusatz von einem 1 Volumen-% 
Essigsäure reichte dabei aus, um eine Aldolreaktion vollständig zu vermeiden. 
Mit dieser Aufarbeitung konnte das gewünschte Produkt in 60% Ausbeute isoliert 
werden. 
 
Schema 103: Synthese von α-Ketoether 198. 
Dieses Substrat wurde nun in der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion getestet 
(Schema 104). Wie zuvor erwähnt, befindet sich bereits im Edukt ein 
Stereozentrum, welches racemisch erzeugt wurde. Somit können durch die 
Aldolreaktion bis zu vier Diastereomere entstehen. Nach einer Reaktionsdauer 
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von 10 Stunden wurden jedoch lediglich zwei Diastereomere nachgewiesen. In 
Anbetracht des 1:1-Verhältnisses kann davon ausgegangen werden, das es sich 
hierbei um das Epimer des racemisch eingeführten Acetals handelt. Auf Grund 
der Kopplungskonstante von 6.6 Hertz für die Ringprotonen beider 
Diastereomere können die entstandenen Produkte im Vergleich zu bekannten 
Strukturen der syn-Konfiguration des Dihydrofuranolrings zugeordnet werden. 
Über die absolute Konfiguration kann auf Grund der bisherigen Ergebnisse keine 
Aussage getroffen werden, wobei bei den bisherigen Substraten stets das 2S,3R-
Isomer im Überschuss entstand.[134]  
 
Schema 104: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion an α-Ketoether 198. 
Es konnte somit gezeigt werden, dass eine stereoselektive Synthese von 
Vaginidiol mittels organokatalytischer Aldolreaktion als Schlüsselschritt durchaus 
möglich ist. Die Einführung einer sterisch anspruchsvolleren Schutzgruppe in 
Verbindung mit der zyklischen Struktur des Acetals hat dazu geführt, dass die 
Enantioselektivität auf ca. 45% ee erhöht werden konnte.  
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3.4 Versuche zur Synthese von Smyrindiol 
3.4.1 Retrosynthetische Analyse 
Für die Synthese von Smyrindiol (99) wurden auf Grund der Erfahrungen aus 
dem Vaginidiolprojekt von Beginn an zwei Ansätze verfolgt. In der ersten 
Variante sollte der organokatalytische Schlüsselschritt an dem zuvor aufgebauten 
Cumarin 118 durchgeführt werden (Schema 105). Es wurde geplant den tertiären 
Alkohol durch nucleophile Addition einer Methylgruppe an das Keton 200 
aufzubauen. Die für die Organokatalyse benötigte Verbindung 118 sollte über die 
in der Vaginidiolsynthese ausgearbeitete Sequenz aus Veretherung und 
Alkinhydratisierung ausgehend vom bislang synthetisch unbekannte 6-Formyl-
umbelliferon (201) hergestellt werden. Um dies herzustellen wurde über einen 
Halogen-Metall-Austausch an einem Substrat wie zum Beispiel 202 nachgedacht. 
Diesem liegt das 6-Bromumbelliferon (202a, X=Br, R=H) zu Grunde, welches 
bereits von REISCH et al. beschrieben wurde.[159] Der Methylether des 6-
Iodumbelliferon (202b, X=I, R=Me) wurde von COLLADO et al.[160] hergestellt und 
auch in der Smyrindiolsynthese von SNYDER et al.[129] verwendet. Letztere 
Methode sollte jedoch vermieden werden, da dies eine 5-stufige 
Synthesesequenz mit moderaten Ausbeuten darstellt.  
 
Schema 105: Retrosynthetische Variante der Smyrindiolsynthese mit abschließender 
organokatalytischer Aldolreaktion. 
Alternativ wurde eine Methode verfolgt bei dem das Lacton erst zum Abschluss 
der Sequenz gebildet werden soll (Schema 106). Hierfür war eine möglichst 
milde Lactonisierungsmethode, die gleichzeitig eine Isomerisierung der 
Doppelbindung des α,β-ungesättigten Esters 203 herbeiführen sollte, geplant. 
Der Ester sollte im Idealfall durch eine HECK-Reaktion aus einem entsprechenden 
Arylhalogenid 204 erzeugt werden. Zuvor sollte die 2,3-
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Dihydrobenzofuranoleinheit vollständig aufgebaut und wenn nötig geschützt 
werden. Deren Synthese sollte wiederum durch die bereits eingehend 
untersuchte 1,2-Addition an das Aldolprodukt 205 abgeschlossen werden. Das 
Edukt der Organokatalyse 206 ist letztlich auf den mono-geschützten ortho-
Hydroxybenzaldehyd 207 zurückzuführen, für den eine Reihe von Synthese-
möglichkeiten denkbar sind. 
 
Schema 106: Retrosynthische Variante der Smyrindiolsynthese mit abschließender Lactonisierung. 
 
3.4.2 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes Cumarin 
In Analogie zu den Versuchen mit Vaginidiol und den retrosynthetischen 
Überlegungen wurde zunächst eine Methode entwickelt, um 6-Formylumbellferon 
201 herzustellen (Schema 105). Im Vergleich zur 8-Position des Umbelliferons ist 
die 6-Position weniger elektrophil und somit nicht selektiv für eine elektrophile 
aromatische Substitution zugänglich. So wurde zunächst auf eine Prozedur von 
der Gruppe um REISCH zurückgegriffen, um 6-Bromumbelliferon 202a über eine 
PECHMANN-Kondensation zu erzeugen (Schema 107).[159] Entgegen den 
beschriebenen Angaben konnte auf diesem Weg jedoch trotz mehrfacher 
Versuche kein Produkt erzeugt, sondern lediglich Edukt zurückgewonnen 
werden.  
 
Schema 107: Versuchte Synthese von 6-Bromumbelliferon (197a) via PECHMANN-Kondensation. 
Um eine alternative Synthese von 6-Bromumbelliferonderivaten (202a) 
auszuarbeiten, wurde als nächstes Dimethylresorcinol (208) selektiv in 4- und 6-
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Position mit 93% Ausbeute dibromiert und anschließend unter Einsatz von 
n-Butyllithium in die einfach metallierte Spezies überführt (Schema 108). Diese 
konnte mit Dimethylformamid zu Aldehyd 210 umgesetzt werden, welcher in 73% 
Ausbeute isoliert wurde. Diese zweistufige Synthesesequenz konnte ohne 
Verlust an Ausbeute auch in großen Maßstäben (>200 mmol) problemlos 
durchgeführt werden. Die erhaltenen Produkte ließen sich dabei durch 
Umkristallisieren reinigen. 
Schema 108: Synthese von 6-Bromumbelliferon (202a). 
Der erhaltene Aldehyd 210 wurde zunächst in einer WITTIG-Reaktion in den α,β-
ungesättigten Ester 211 überführt. Bei Versuchen die beiden Methylether 
gleichzeitig mit Bortribromid zu spalten, wurde in ein Ringschluss zu Cumarin 
beobachtet. Die Gruppe um LAVIELLE publizierte 1999 eine analoge Prozedur 
(Schema 109).[161]  
 
Schema 109: Cumarinsynthese nach LAVIELLE et al. 
Im Unterschied zu den dort beschriebenen Ergebnissen wurde bei der Synthese 
von Verbindung 202a lediglich auf Raumtemperatur erwärmt. Zudem wurde bei 
der Synthese eine starke Abhängigkeit von Wasser im Dichlormethan festgestellt. 
So fand die Lactonisierung nur in Dichlormethan statt, das noch einen Restgehalt 
an Wasser enthielt. In wasserfreiem Dichlormethan fand die Reaktion nur statt, 
wenn es sich bei dem eingesetzten Bortribromid nicht um eine frisch geöffnete 
Flasche handelte. Die besten Ergebnisse wurden in einfach destilliertem, 
technischem Dichlormethan mit einem leicht erhöhten Einsatz von 3.0 
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Äquivalenten Bortribromid erzielt. Dies deutet darauf hin, dass ein Anteil an 
hydrolysiertem Bortribromid, also eine katalytische Menge an Bromwasserstoff 
für die Reaktion benötigt wird. Es kann daher angenommen werden, dass die 
Isomerisierung der Doppelbindung Brønsted-säurekatalysiert abläuft.   
 Für die weitere Synthese wurde jedoch die Darstellung eines geschützten 
Phenols angestrebt. Unter Einsatz von Aluminium(III)chlorid gelang ausgehend 
von Verbindung 210 in Dichlormethan eine chemoselektive Entschützung des 
Phenols in ortho-Position zur Carbonylgruppe mit 71% Ausbeute. Der erhaltene 
ortho-Hydroxybenzaldehyd 212 wurde anschließend in einer WITTIG-Reaktion 
eingesetzt. Unter thermischer Behandlung konnte die dabei erzeugte 
Doppelbindung in das Z-Isomer überführt werden, welches unter den gegebenen 
Reaktionsbedingungen sofort das Lacton 202c ausbildet. 
 
Schema 110: Synthese von Cumarin 202c unter Verwendung einer Bortribromid-induzierten 
Lactonisierung. 
Analog zur Vaginidiolsynthese wurde versucht an diesem Substrat nach einer 
Methode von LAURET et al. mit iso-Propylmagnesiumbromid einen Halogen-
Metall-Austausch zu einer GRIGNARD-Verbindung durchzuführen und diese 
danach mit N-Formylmorpholin abzufangen (Schema 111).[152] Das gewünschte 
Produkt 213 wurde jedoch nicht gebildet. Vielmehr waren im 1H- und 13C-NMR 
wesentlich mehr Signale als erwartet zu sehen. Besonders im aromatischen 
Bereich war dies auffällig. Zudem waren die charakteristischen Signale für das 
Aldehydproton oder den Carbonylkohlenstoff nicht vorhanden. Das EI-
Massenspektrum konnte leider nicht helfen, eine eindeutige Zuordnung zu 
treffen. Jedoch waren Signale im Bereich von >400 m/z vorhanden, die darauf 
hindeuten, dass zumindest dimere Strukturen entstanden sind. Es ist zu 
vermuten, dass die im Vergleich zu Substrat 166 (Schema 86) weniger sterisch 
gehinderte Verbindung 202c nach dem Halogen-Metall-Austausch in der Lage 
ist, mit dem MICHAEL-Akzeptor eines weiteren Äquivalents des Startmaterials zu 
reagieren. Somit sind dimere oder auch oligomere Strukturen denkbar.   
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Schema 111: Versuchte Synthese von 6-Formyl-O-Methyl-Umbelliferon (213). 
Da eine Synthese von 6-Formylumbelliferon über einen Halogen-Metall-
Austausch am Bromderivat 202c hierdurch nicht realisierbar war, wurde eine 
Reihe möglicher Alternativen untersucht. Die Gruppe um WORDEN beschrieb, 
dass das zuvor bereits beschriebene Dibromid 209 mit Hilfe von 2.8 Äquivalenten 
n-Butyllithium bei Raumtemperatur in die dilithiierte Spezies überführt und mit 
N-Methylformanilid zu dem entsprechenden Dialdehyd 214 umgesetzt werden 
kann (Schema 112).[162]  
 
Schema 112: Versuch zur Synthese von Benzaldehyd 215 unter Verwendung einer mono-WITTIG-
Reaktion.  
Diese Synthese konnte in 68% Ausbeute reproduziert werden. Zum Aufbau des 
Cumarins sollte anschließend eine WITTIG-Reaktion mit einem Äquivalent an 
Reagenz getestet werden. Hierbei wurde ein Gemisch aus Startmaterial 214, 
mono-WITTIG Produkt 215 und di-WITTIG-Produkt 216 in einem Verhältnis von 
1:4:1 gebildet. 
 Der zuvor mit Bortribromid doppelt entschützte Dialdehyd 216 (Schema 
113) hingegen zeigte keinerlei Bevorzugung des mono-WITTIG Produktes, so 
dass ein rein statistisches Gemisch entsteht (Verhältnis: 1:2:1).  
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Schema 113: Doppelte Entschützung von Dialdehyd 217. 
Alternativ hierzu wurde erprobt, den Ester 215 durch eine HECK-Reaktion 
ausgehend von Arylbromid 210 herzustellen. Unter Verwendung von 
Palladium(II)acetat als Katalysator und Tri-ortho-tolylphosphin als Ligand konnte 
eine Kupplung mit Methylacrylat in 77% Ausbeute verwirklicht werden (Schema 
114). Auf Grund der besseren Ausbeute und der leichteren Reinigung wurde in 
folgenden Versuchen dieser Weg bevorzugt. 
 
Schema 114: Synthese von von Benzaldehyd 215 unter Verwendung einer HECK-Reaktion. 
Dieses Molekül wurde nun in der optimierten Bortribromid-induzierten 
Cumarinsynthese eingesetzt (Schema 115). Hierbei konnte das Lacton 201  in 
32% Ausbeute isoliert werden und wurde anschließend direkt mit Propargyl-
bromid zu Verbindung 218 verethert. Nach abschließender Quecksilber-
katalysierter Alkinhydratisierung wurde der Ketoaldehyd 118 als Startmaterial für 
die Organokatalyse erhalten. Alle diese Reaktionen wurden nicht optimiert. 
 
Schema 115: Synthese von Ketoaldehyd 118 ausgehend von Ester 215. 
Hauptteil 
83 
In einer ersten Testreaktion wurde Ketoaldehyd 118 in Dimethylformamid mit (S)-
Prolin (20) umgesetzt (Schema 116). Hierbei zeigte sich wiederum eine schlechte 
Löslichkeit des Edukts, weshalb die Reaktion bei einer Konzentration von etwa 
0.2 M durchgeführt werden musste. Auch war im Verlauf der Reaktionszeit die 
Bildung eines komplexen Produktgemisches zu erkennen.  
 
Schema 116: Versuchte organokatalytische Aldolreaktion an Substrat 118. 
Eine genaue Untersuchung der Reaktion gelang bei der Durchführung einer 
Reaktion als NMR-Experiment in Deuterochloroform. Hierbei zeigte sich, dass mit 
zunehmender Reaktionszeit das Aldehydsignal des Startmaterials im 1H-NMR 
verschwand, wobei jedoch ein neues Signal im Aldehydbereich an Intensität 
zunahm. Auf Grund dieser Beobachtung ist davon auszugehen, dass das 
gebildete Enamin nicht wie geplant mit dem sich im Substrat befindenden 
Aldehyd reagiert hat, sondern sich vielmehr an den MICHAEL-Akzeptor eines 
zweiten Substratmoleküls addiert hat (Abbildung 12).  
 
Abbildung 12: Schematische Darstellung der organokatalysierten Reaktion an Substrat 118. 
Diese Vermutung erklärt zudem die Bildung eines komplexen Produktgemisches, 
da hierbei zwangsläufig sowohl dimere als auch oligomere Strukturen gebildet 
werden können. Auf Grund dieser Erkenntnisse wurde auf eine weitere 
Optimierung der Reaktion und der Synthese der Startmaterialien verzichtet. 
Weitere Anstrengungen wurden stattdessen in den vorherigen Aufbau der 
Dihydrobenzofuranstruktur investiert. 
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3.4.3 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes 2,3-
Dihydrobenzofuranol  
Zur Synthese eines geeigneten Startmaterials für die organokatalytische 
Aldolreaktion wurde von dem bereits vorhandenen Aldehyd 210 ausgegangen. 
Neben der bereits beschriebenen Synthese mittels Halogen-Metall-Austausch 
(Schema 108) wurde zu dessen Darstellung auch eine direkte Synthese mittels 
Bromierung von kommerziell erhältlichem 2,4-Dimethoxybenzaldehyd (219) nach 
einer Vorschrift von SUGINOME et al. in Tetrachlorkohlenstoff durchgeführt 
(Schema 117).[163] Hierbei entstand jedoch stets auch in ca. 5% das 3-Brom-
Regioisomer, welches säulenchromatographisch nicht abtrennbar war. Deshalb 
und wegen der hohen Toxizität von Tetrachlorkohlenstoff wurde die zweistufige 
Variante (Schema 108) bevorzugt verwendet. 
 
Schema 117: Direkte Synthese von Brombenzaldehyd 210. 
Der erhaltene Dimethylether 210 konnte wie bereits in Schema 110 beschrieben 
selektiv monoentschützt werden. Phenol 212 wurde nun mit Propargylbromid in 
91% Ausbeute zu Alkin 220 umgesetzt und anschließend einer 
Alkinhydratisierung unterworfen. Hierbei erwies sich die Methode mit 
Quecksilber(II)oxid und Schwefelsäure als geeigneter, wobei das Produkt 221 in 
83% Ausbeute erzeugt werde konnte (Schema 118). 
 
Schema 118: Synthese von Ketoaldehyd 221. 
Ketoaldehyd 221 wurde daraufhin in der organokatalytischen Aldolreaktion 
getestet. Bei Verwendung von 30 Mol-% (S)-Prolin (20) konnte das Produkt 222 
in 73% Ausbeute erhalten werden (Schema 119). Auch die Stereoselektivität 
erwies sich in diesem Fall als zufriedenstellend. Nach säulenchromato-
graphischer Aufreinigung wurde das Produkt diastereomerenrein erhalten. Die 
Enantioselektivität erwies sich mit 75% ee als synthetisch akzeptabel. Versuche 
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zur selektiven Kristallisation eines Enantiomers brachten keine merkliche 
Verbesserung. Eine Trennung der Enantiomere mittels präparativer chiraler 
HPLC konnte nicht durchgeführt werden, da auf dem Säulenmaterial eine 
säurekatalysierte Kondensationsreaktion auftrat. 
 
Schema 119: Organokatalytische Aldolreaktion von Substrat 222. 
Da der Methylether nicht als eine ideale Schutzgruppe für das Phenol angesehen 
wurde, wurde in der folgenden Syntheseplanung versucht eine andere 
Schutzgruppe zu verwenden. 
 
3.4.4 Variation der Schutzgruppe 
Als erste Variation wurde eine Methoxymethylschutzgruppe getestet, die schon 
unter schwach sauren Bedingungen in kurzer Zeit abspaltbar ist. Entsprechend 
einer Vorschrift von HECHT et al. [164] wurde von 2,4-Dihydroxybenzaldehyd (223) 
zunächst selektiv die Hydroxygruppe in para-Position zum Aldehyd einfach als 
Methoxymethylether 224 geschützt und anschließend mit einer Kombination aus 
Chloramin T und Kaliumiodid in Dimethylformamid mit 67% Ausbeute in 5-
Position iodiert (Schema 120).  
 
Schema 120: Synthese des Methoxymethyl-geschützten Ketoaldehyds 227. 
Es wurde, da hierfür eine literaturbekannte Vorschrift vorlag, zunächst anstelle 
eines Bromids das Iodid 225 erzeugt. Dieses wurde in Dimethylformamid bei 
Hauptteil 
86 
60 °C mit Propargylbromid und Kaliumcarbonat in den entsprechenden 
Propargylether 226 überführt, welcher dann unter Verwendung von gepufferten 
Alkinhydratisierungsbedingungen mit einer katalytischen Menge an 
Quecksilber(II)-acetat sowie 1.5 Äquivalenten Pyridinium-para-Toluolsulfonat in 
91% Ausbeute in das Keton 227 umgewandelt werden konnte. 
 Das so erhaltene Substrat 227 wurde unter den optimierten 
organokatalytischen Bedingungen mit (S)-Prolin (20) in Dimethylformamid zur 
Reaktion gebracht. Das gewünschte Produkt 228 konnte bei einer Reaktionszeit 
von 16 Stunden bei Raumtemperatur tatsächlich in 78% Ausbeute als nahezu 
diastereomerenreine Verbindung erhalten werden (Schema 121). Die analytische 
Bestimmung des Enantiomerenüberschusses mittels chiraler HPLC zeigte 
jedoch, dass das Produkt nur einen Wert von 45% aufwies. Um diese Selektivität 
zu verbessern wurde versucht, die Reaktion bei 2 °C durchzuführen. Nach zwei 
Tagen Reaktionszeit konnte das Produkt in 59% Ausbeute erhalten werden. 
Allerdings erwies sich, dass die Selektivität in diesem Fall mit 26% ee sogar noch 
niedriger war. Aufgrund dieser Ergebnisse wurde versucht, die Reaktion bei 
50 °C durchzuführen. Doch nach sechs Stunden Reaktionszeit wurde auch 
hierbei das Produkt in nur 34% Ausbeute und 23% ee erhalten, wobei ein hoher 
Anteil an zusätzlichem Kondensationsprodukt isoliert werden konnte. 
 
Schema 121: Organokatalytische Aldolreaktion an Substrat 227. 
Dieses Ergebnis schien zunächst überraschend, da nur eine geringe Variation im 
Vergleich zu Verbindung 221 durchgeführt wurde, welche zudem weit vom 
Reaktionszentrum entfernt ist. Möglich ist, dass durch die Verwendung eines 
Iodids an Stelle eines Bromids, bzw. durch den Wechsel der Schutzgruppe die 
elektronische Struktur des Aromaten zu stark verändert wurde. Einen leichten 
Einblick in die elektronischen Eigenschaften des Aromaten kann das 13C-NMR 
der beiden Startmaterialien geben. Im Allgemeinen lässt sich sagen, dass alle 
Signale des Aromaten bei Iodid 227 im Vergleich zu Bromid 221 leicht 
hochfeldverschoben sind. Betrachtet man die relevanten Signale der beiden 
Verbindungen einmal genauer, so ist zu erkennen, dass das Kohlenstoffatom 
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neben der Methoxygruppe sich bei 161.6 ppm befindet, wohingegen selbiges bei 
der Verbindung mit Methoxymethylschutzgruppe bei 161.5 ppm auftritt. Es wird 
keine gravierende elektronische Veränderung an dieser Position vorzuliegen. 
Hingegen erscheint das Signal des Kohlenstoffatoms in Nachbarschaft zum 
Bromatom bei 104.9 ppm und ist damit wesentlich stärker tieffeldverschoben als 
das analoge Signal in der iodierten Verbindung 227, welches bei 77.2 ppm 
aufzufinden ist. Es wird daher angenommen, dass die Veränderung vom Bromid 
zum Iodid auf Grund der niedrigeren Elektronegativität einen größeren Einfluss 
auf die elektronische Struktur des Aromaten aufweist als die Veränderung vom 
Methyl zum Methoxymethylether.  
 Zur Verbesserung der Enantioselektivität der Reaktion wurde daher 
beschlossen, das entsprechende Methoxymethyl-geschützte Bromid 235 zu 
synthetisieren und in der Organokatalyse zu testen. In ersten Versuchen zeigte 
sich, dass eine direkte Bromierung von Verbindung 224 entsprechend der vorher 
beschriebenen Iodierung (s. Schema 120) mit Chloramin T und Kaliumbromid zu 
keinem Umsatz führte (Schema 122).  
 
Schema 122: Versuch zur Bromierung von mono-Methoxymethyl-geschützten Benzaldehyd 235. 
Stattdessen wurde auf eine Bromierung von Resorcin (229) von der Gruppe um 
NOLTE zurückgegriffen, mit der 4,6-Dibromresorcin (230) in 94% Ausbeute 
synthetisiert werden konnte (Schema 123).[165] Hierbei enthielt dies als 
Nebenprodukt jedoch auch in 6% das 2,4,6-Tribromresorcin, welches für die 
weitere Synthese jedoch nicht abgetrennt wurde. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde direkt mit in situ hergestelltem Chlormethylmethylether mit 76% Ausbeute 
in das Bisacetal 231 überführt. Dieses wurde mit n-Butyllithium einfach lithiiert 
und durch Zugabe von Dimethylformamid in 74% Ausbeute in den Aldehyd 232 
umgewandelt. Nach selektiver Entschützung der ortho zum Aldehyd 
positionierten Hydroygruppe mit Montmorillonit K-10 wurde das Phenol mit 
Propargylbromid in Dimethylformamid verethert. Das erhaltene Alkin 234 wurde 
unter gepufferten Alkinhydratisierungsbedingungen mit Quecksilber(II)acetat und 
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Pyridinium-para-Toluolsulfonat in 63% Ausbeute in den entsprechenden 
Ketoaldehyd 235 überführt. 
 
Schema 123: Synthese von Methoxymethyl-geschützem Ketoaldehyd 235. 
Mit diesem Molekül wurde erneut die organokatalytische Aldolreaktion getestet 
(Schema 124). Auch hierbei zeigte sich, dass die Reaktion sehr sauber ablief und 
in 70% Ausbeute nahezu nur ein Diastereomer des gewünschten Produkts 236 
lieferte. Die Analyse der Enantioselektivität zeigte jedoch, dass auch hierbei der 
Enantiomerenüberschuss mit 51% nur unwesentlich besser war, als dies bei dem 
Iodid 228 der Fall war.  
 
Schema 124: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion an Substrat 235. 
Aufgrund dieser Ergebnisse kann davon ausgegangen werden, dass nicht das 
Iodid, sondern die Methoxymethylgruppe entscheidend für die niedrige 
Selektivität der Reaktion ist. Hierbei können natürlich ebenfalls elektronische 
Einflüsse für diesen Effekt verantwortlich sein. Schließlich ist der phenolische 
Ether durch den zusätzlichen Sauerstoff an der aliphatischen Methylgruppe 
elektronenreicher. Dieser Einfluss wird durch den Ether auf den Aromaten 
übertragen, wodurch auch dieser elektronenreicher wird. Das 13C-NMR gibt nur 
ein Indiz auf die elektronische Struktur und kann nicht als Beweis dafür 
verwendet werden. Andererseits ist es auch möglich, dass bei der Aldolreaktion, 
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ähnlich wie schon bei der Vaginidiolsynthese vermutet (Abbildung 11), ein 
Koordinationsphänomen vorliegt. Es ist denkbar, dass das Proton an den 
Sauerstoff des Methoxymethylethers koordiniert und das Enamin so eine 
Vorzugskonformation eingeht (Abbildung 13). Hierbei ist durch die Flexibilität des 
Methoxymethylethers eine Koordination unterhalb des aromatischen Ringes 
genauso wahrscheinlich wie oberhalb. Durch die zusätzliche Etherfunktion 
könnte im Vergleich zum Methylether eine günstige Koordination möglich sein. 
Es sei allerdings auch hier angemerkt, dass eine solche Koordination in der 
Literatur bisher nicht diskutiert wurde und von theoretischen Chemikern der 
Arbeitsgruppe ENGELS (Würzburg) als unwahrscheinlich angesehen wurde. 
 
Abbildung 13: Möglicher Übergangszustand der organokatalytischen Aldolreaktion an Substrat 235. 
Zur Ergründung dieses Effekts wurde als nächstes die Methoxymethylschutz-
gruppe vor der organokatalytischen Aldolreaktion gespalten. Hierfür wurde 
Substrat 227 mit einer salzsauren Dioxanlösung in THF behandelt, wodurch die 
Etherfunktion in 73% Ausbeute abgespalten werden konnte. Das erhaltene 
Phenol 237 wurde anschließend unter den zuvor verwendeten Bedingungen in 
90% Ausbeute in Ketoaldehyd 232 überführt. 
 
Schema 125: Synthese des ungeschützten Ketoaldehyd 238. 
Auch dieses Substrat wurde in der Organokatalyse getestet (Schema 126). Trotz 
des Auftretens von einer erheblichen Menge an Kondensationsprodukt bei der 
Reaktionskontrolle mittels Dünnschichtchromatographie wurde das Produkt 
aufgearbeitet und über eine kurze Säule vorgereinigt. Anhand von 
zweidimensionaler Dünnschichtchromatographie wurde zuvor festgestellt, dass 
sich das Produkt auf Kieselgel zersetzt. Daher konnte das Produkt 239 zwar in 
62% Ausbeute erhalten werden, war jedoch zu etwa 20% mit dem 
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Kondensationsprodukt 240 verunreinigt. Trotz dieser Verunreinigung wurde das 
Produkt mittels einer analytischen chiralen HPLC untersucht. Es zeigte sich, dass 
hierbei ein noch größerer Anteil des Produktes kondensiert, wobei eine 
Quantifizierung aufgrund der deutlich höheren UV-Aktivität des Kondensations-
produkts nicht möglich war. Dennoch konnte festgestellt werden, dass der 
Enantiomerenüberschuss mit einem Wert von unter 11% ee sehr gering war. 
 
Schema 126: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion am freien Phenol 238. 
Die hohe Kondensationstendenz des freien Phenols kann mit Hilfe einer para-
chinoiden Grenzstruktur (Abbildung 14), durch die die Eliminierung eingeleitet 
wird, erklärt werden. Durch Deprotonierung des Phenols, wie es auf Kieselgel 
möglich ist, wird die Eliminierung zusätzlich vereinfacht. 
 
Abbildung 14: Eliminierungsmechanismus des Aldolproduktes unter Einbeziehung des freien 
Phenols in para-Position. 
Ähnliche Eigenschaften wurden auch von der Gruppe um BOGER bei der 
Entwicklung eines „Prodrugs“ des Antitumormittels 1,2,9,9a-
Tetrahydrocyclopropa[c]benzo[e]-indol-4-on (CBI) ausgenutzt (Schema 127).[166] 
Sie verwendeten eine benzylische Chlormethylgruppe, die durch eine chinoide 
Grenzstruktur in vivo in das entsprechende Cyclopropanderivat überführt wird. 
 
Schema 127: In vivo Umwandlung eines „Prodrugs“ zu CBI. 
Da die Katalyse ohne Schutzgruppe nicht möglich war, wurden nun weitere 
Schutzgruppen getestet. Verbindung 237 erwies sich hierbei als ideal, da von ihr 
ausgehend in nur zwei Stufen ein Startmaterial für die Organokatalyse mit 
variablen Schutzgruppen synthetisiert werden kann. Als erstes wurde ein 
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Substrat mit tert-Butyldimethylsilylschutzgruppe hergestellt (Schema 128).  
Hierfür wurde das Phenol 237 zunächst durch Reaktion mit tert-
Butyldimethylsilylchlorid und Imidazol zu dem entsprechenden Silylether 241 
umgesetzt. Dieses wurde danach unter gepufferten 
Alkinhydratisierungsbedingungen in Ketoaldehyd 242 überführt. Die dabei 
auftretende schlechte Ausbeute von nur 23% ist sowohl durch eine 
säurekatalysierte Aldolreaktion als Nebenreaktion, als auch durch Abspaltung 
des Silylethers zu erklären. 
 
Schema 128: Synthese des TBS-geschützten Ketoaldehyds 242. 
Das isolierte Produkt 242 wurde dennoch direkt in der Organokatalyse getestet 
(Schema 129). Es zeigte sich jedoch, dass das gewünschte Aldolprodukt 243 
direkt kondensiert und nicht isoliert werden kann. Es kann daher davon 
ausgegangen werden, dass elektronenreiche Schutzgruppen wie Silylether für 
die intramolekulare Aldolreaktion nicht geeignet sind. 
 
Schema 129: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion am TBS-geschützten Substrat 242. 
Es wurde als nächstes eine Benzylschutzgruppe gewählt, welche in der weiteren 
Synthese einfach hydrogenolytisch abgespalten werden kann. Ausgehend von 
Phenol 237 wurde zunächst der Benzylether 244 durch Umsatz mit Benzylbromid 
und Kaliumcarbonat in Aceton erzeugt, dessen Alkinfunktion anschließend wie 
zuvor durch Hydratisierung in den Ketoaldehyd 245 überführt wurde (Schema 
130). 
 
Schema 130: Synthese des Benzyl-geschützten Ketoaldehyds 245. 
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Der erhaltene Ketoaldehyd 245 wurde wiederum direkt in der 
organokatalytischen, intramolekularen Aldolreaktion getestet (Schema 131). Es 
zeigte sich, dass die Reaktion in diesem Fall in guter Ausbeute abläuft, wobei die 
Diastereoselektivität leicht sank. Eine Analyse der Enantioselektivität der 
Reaktion mittels chiraler HPLC ergab einen Enantiomerenüberschuss von 71%. 
 
Schema 131. Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion am Benzyl-geschützten Substrat 
245. 
Aufgrund dieser positiven Ergebnissen wurde versucht, das Benzyl-geschützte 
Arylbromid zu synthetisieren, da mit dem Bromaromaten im Falle des 
Methoxymethyl-geschützten Phenols eine höhere Selektivität erreicht werden 
konnte. Hierfür wurde ausgehend von Verbindung 230 der Dibenzylether 247 
erzeugt (Schema 132). Neben dem gewünschten Substrat entstand bei dieser 
Reaktion ein hoher Anteil an Nebenprodukten, die nicht genauer analysiert 
werden konnten, so dass nur eine Ausbeute von 34% erreicht wurde. Das nach 
säulenchromatographischer Reinigung erhaltene Produkt wurde anschließend 
bei -78 °C mit 1.1 Äquivalenten n-Butyllithium umgesetzt und bei gleichbleibender 
Temperatur mit Dimethylformamid als Elektrophil abgefangen. Auch hierbei 
konnte nur eine Ausbeute von 21% an Aldehyd 248 erreicht werden. Es ist 
denkbar, dass die dabei erzeugte lithiierte Spezies intramolekular umprotoniert, 
so dass das besser stabilisierte Benzylanion erzeugt wird, welches zu 
unspezifischen Nebenprodukten führt. 
 
Schema 132: Synthese des Dibenzyl-geschützten Benzaldehyds 248. 
Daher sollte zunächst auf eine andere Schutzgruppe zurückgegriffen werden, 
welche im weiteren Verlauf der Synthese umgeschützt werden soll. Hierfür wurde 
4,6-Dibromresorcin (225) zunächst in Dichlormethan mit tert-
Butyldimethylsilylchlorid in den Bissilylether 249 umgewandelt (Schema 133). 
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Dieser wurde anschließend bei -78 °C mit 1.1 Äquivalenten n-Butyllithium 
umgesetzt und bei gleichbleibender Temperatur mit Dimethylformamid als 
Elektrophil versetzt. Statt des erwarteten Aldehyds wurde jedoch quantitativ der 
Aromat 250 erhalten, der durch eine retro-BROOK-Umlagerung ausgehend von 
dem mono-lithiierten Aromaten dargestellt werden kann. Diese Reaktion ist für 
ähnliche Substrate literaturbekannt.[167]  
 
Schema 133: Synthese des vierfach substituierten Silylethers 250. 
Es wurde in Betracht gezogen, Verbindung 250 als Ausgangsverbindung für die 
weitere Synthese von Smyrindiol zu verwenden, da hierbei ein vierfach 
unterschiedlich substituierter Aromat in hohen Ausbeuten erzeugt werden konnte. 
Aufgrund des hohen synthetischen Aufwandes zur Umwandlung der funktionellen 
Gruppen, wurde jedoch darauf verzichtet, diesen Weg weiter zu verfolgen.  
 Stattdessen wurde wieder auf die Verwendung des Methoxymethylethers 
zurückgegriffen. Ausgehend von dem bereits beschriebenen in fünf Stufen 
erzeugten Propargylether 234 wurde zunächst der Methoxymethylether mit 
salzsaurem Dioxan in Tetrahydrofuran gespalten (Schema 134).  
 
Schema 134: Synthese des Benzyl-geschützten Ketoaldehyds 253. 
Das freie Phenol 251 wurde anschließend mit Benzylbromid und Kaliumcarbonat 
in Aceton zu Verbindung 252 verethert und sogleich mit Quecksilber(II)oxid und 
Schwefelsäure in wässrigem Aceton zu Ketoaldehyd 253 hydratisiert.   
 Das erhaltene Produkt 253 wurde anschließend in der (S)-Prolin-kataly-
sierten, intramolekularen Aldolreaktion getestet (Schema 135). Es zeigte sich, 
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dass das Produkt der Aldolreaktion 254 nach einer Reaktionszeit von 16 Stunden 
in 73% Ausbeute als nahezu diatereomerenreine Verbindung isoliert werden 
konnte. Die Untersuchung der Enantioselektivität der Reaktion gestaltete sich 
anfangs als komplizierter als erwartet, da mit einer selbst erzeugten 1:1-
Mischung aus (S)- und (R)-Prolin kein Racemat erzeugt werden konnte. Dies 
Ergebnis konnte auch mit kommerziell erhältlichem, racemischem Prolin 
verifiziert werden, welches einen Enantiomerenüberschuss von 9.4% ee lieferte. 
Um mögliche Fehlerquellen zu vermeiden wurde zudem mittels analytischer 
achiraler HPLC und GC nachgewiesen, dass die untersuchte Verbindung eine 
Reinheit von >98% aufwies. Aufgrund dieses Ergebnisses wurde die Reaktion 
anschließend einzeln mit (S)- und (R)-Prolin als Katalysator durchgeführt. 
Tatsächlich wurde bei der Reaktion mit (R)-Prolin (ent-20) nur ein Enantiomeren-
überschuss von 67% ee gemessen, wohingegen (S)-Prolin (20) einen Enantio-
merenüberschuss von 84% ee ergab. Interessanterweise trat dieser Effekt weder 
bei dem analogen Methylether noch bei dem Benzyl-geschützten Iodid als 
Substrat auf.  
 
Schema 135: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion an Substrat 253. 
Als letzte Variante wurde versucht, direkt ein Acrylat als eine für die Synthese 
produktive „Schutzgruppe“ zu verwenden, da diese im weiteren Verlauf für den 
Aufbau des Cumarins benutzt werden könnte (siehe Kapitel 3.4.6). Hierfür wurde 
das schon zuvor verwendete freie Phenol 251 zunächst mit Acrylsäurechlorid und 
Triethylamin in das Acrylat 255 überführt und anschließend mit 
Quecksilber(II)oxid und Schwefelsäure in wässrigem Aceton zu Verbindung 256 
hydratisiert (Schema 136). Beide Reaktionen verliefen in guten Ausbeuten.  
 
Schema 136: Synthese von Acrylat 256. 
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Beim Versuch den so erhaltenen Ketoaldehyd 256 in der (S)-Prolin-katalysierten 
Aldolreaktion einzusetzen zeigte sich, dass hierbei analog zu Substrat 118 eine 
intramolekulare Aldolreaktion nicht stattfand  (Schema 137). Stattdessen wurde 
im NMR-Experiment auch hier die selektive Bildung eines neuen Aldehydsignals 
festgestellt. Dies spricht dafür, dass anstelle der intramolekularen hier eine 
intermolekulare Reaktion stattgefunden hat. Ob das Enamin an der Aldehyd-
funktion oder an dem α,β-ungesättigten Ester eines weiteren Moleküls reagierte 
wurde nicht eingehender untersucht. 
 
Schema 137: Versuchte organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion an Substrat 256. 
Somit wurden einige Schutzgruppen für das Phenol getestet. Lediglich auf eine 
einfache Acetatschutzgruppe wurde verzichtet, da es hierbei als wahrscheinlich 
angesehen wurde, dass bei einer anschließenden 1,2-Addition mit einem 
Organometallnucleophil unerwünschte Nebenreaktionen an der elektrophilen 
Carboxylfunktion stattfinden könnten. Eine weitere Umschützung nach der 
Organokatalyse wurde ausgeschlossen, da dies zum einen den Reaktionsweg 
unnötig verlängert und zum anderen nachgewiesen wurde, dass das 
Aldolprodukt des ungeschützten Phenols nicht säulenchromatographisch stabil 
ist (Schema 130).  So ergibt sich, dass einzig die Substrate mit Methylether 221 
und mit Benzylether 253 als Edukte für eine synthetisch sinnvolle Aldolreaktion in 
Frage kommen. 
 
3.4.5 Entschützung des Methylethers und Erzeugung der 
Diolfunktion 
Für die weitere Synthese wurde zunächst versucht mit dem Methylether 221 
weiter zu arbeiten, da dieser wesentlich einfacher zugänglich ist als der 
Benzylether und zudem keine Umschützung notwendig ist. 
Um den Methylether für die weitere Synthese zu spalten, wurde überlegt das 
Aldolprodukt 222 zunächst zu schützen. Hierfür wurde eine TBS-Schutzgruppe 
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ausgewählt. Eine zunächst versuchte Synthese mit tert-Butyldimethylsilylchlorid 
und Imidazol ergab keinen Umsatz, weshalb auf tert-Butyldimethylsilyltriflat als 
Elektrophil und 2,6-Lutidin als Base umgestiegen wurde (Schema 138). Nach 
einer Reaktionszeit von einer Stunde bei -78 °C und anschließender Erwärmung 
auf Raumtemperatur wurde mittels Dünnschichtchromatographie vollständiger 
Umsatz festgestellt. Nach Aufarbeitung und säulenchromatographischer 
Reinigung konnte das gewünschte Produkt 257 jedoch nur in 40% Ausbeute 
erhalten werden. Zudem wies es Verunreinigungen des Kondensationsprodukts 
auf. An Hand von zweidimensionaler Dünnschichtchromatographie konnte eine 
Zersetzung des Silylethers auf Kieselgel nachgewiesen werden.  
 
Schema 138: tert-Butyldimethylsilyl-Schützung von Aldolprodukt 222. 
Auf Grund der geringen Stabilität wurde im Weiteren auf eine Schützung des 
Aldolproduktes verzichtet, welches stattdessen direkt in der nucleophilen 1,2-
Addition mit Cer(III)chlorid und Methyllithium eingesetzt wurde. Tatsächlich 
konnte beim Einsatz von 2.1 Äq. Methyllithium und 3.0 Äq. Cer(III)chlorid das Diol 
258 in 95% Ausbeute erhalten werden. Dies ist überraschend, da ein Halogen-
Metall-Austausch als Nebenreaktion durchaus denkbar war. Zudem konnte im 
Produkt der gleiche Enantiomeren- und Diastereomerenüberschuss wie im Edukt 
nachgewiesen werden.  
 
Schema 139: Nucleophile 1,2-Addition an Substrat 222. 
Es zeigte sich zudem, dass das erhaltene Enantiomerengemisch auf dieser Stufe 
mit Hilfe chiraler, präparativer HPLC getrennt werden konnte. Das erhaltene 
enantiomerenreine Substrat konnte kristallisiert und mit Hilfe einer Röntgen-
Strukturanalyse vermessen werden. Hierdurch konnte die absolute Konfiguration 
als (2S,3R) verifiziert werden (Abbildung 15).[168, 169] 
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Abbildung 15: Röntgenmolekularstruktur von Diol 258. 
Die weitere Synthese konnte daher mit enantiomerenreinem Diol 258 
durchgeführt werden. Da Diole dieser Art als säure- und basenlabil beschrieben 
sind (Kapitel 1.3.3) wurde versucht, eine Schutzgruppe einzuführen. Da speziell 
die Säurelabilität als problematisch angesehen wurde, wurde zunächst auf eine 
Acetalschutzgruppe verzichtet. Diese müsste abschließend säurekatalysiert 
abgespalten werden, wobei eine GROB-artige Fragmentierung zu befürchten 
wäre. Stattdessen wurde eine Carbonat-Schutzgruppe getestet. Diese könnte zu 
Syntheseabschluss mild basisch verseift werden. Zur Bildung des Carbonats 
wurde N,N„-Carbonyldiimidazol in Kombination mit Triethylamin als Base 
verwendet (Schema 140). Statt des gewünschten 1,3-Dioxan-2-on wurde jedoch 
das Fragmentierungsprodukt isoliert, so dass weitere Optimierungen nicht 
durchgeführt wurden. 
 
Schema 140: Versuchte Schützung des Diols 258 als 1,3-Dioxan-2-on. 
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Die Erfahrungen der bisherigen Synthese zeigen, dass die benzylische 
Alkoholfunktion unter basischen Bedingungen sowohl bei dem Aldolprodukt als 
auch bei dem Diol schnell eliminiert wird. Da auch saure Bedingungen nicht 
aussichtsreich erschienen, wurde zunächst versucht, den Methylether zu 
entschützen und mit der Synthese des Cumarinringes am ungeschützten Diol 
258 fortzufahren. Für die Entschützung wurden entsprechend der Literatur[170, 171] 
eine Reihe von Reaktionsbedingungen getestet (Schema 141, Tabelle 9). Es 
zeigte sich, dass weder saure noch basische Bedingungen geeignet waren, den 
Ether unter Erhaltung des Diols zu spalten. Bei Zugabe von Bortribromid konnte 
nach nur wenigen Minuten Reaktionszeit bei -78 °C das Eliminierungsprodukt 
nachgewiesen werden (Eintrag 1).  
 
Schema 141: Versuchte Entschützung des Methylethers von Diol 258. 
Tabelle 9: Getestete Bedingungen für die Spaltung des Phenylmethylethers 258. 
 Eintrag Bedingungen Lösungsm. Temperatur  Zeit  Ausbeute 
1 BBr3 CH2Cl2 -78  °C bis auf RT 3 h Eliminierung 
2 9-I-9-BBN CH2Cl2 -78 °C 2 h Eliminierung 
3 NaH, EtSH DMF Reflux  3 h - 
4 Na2S NMP Reflux  3 h - 
5 PhSH, K2CO3 kat. NMP Reflux  30 min  - 
6 TMSI CDCl3 RT  1 h Eliminierung 
7 LiCl DMF 80 °C  14 h - 
8 Ph2PH, BuLi THF -78 °C nach RT  6 d Eliminierung  
 
Auch mit einem sterisch anspruchsvollen Reagenz wie 9-Iod-9-
borabicyclo[3.3.1]nonan[172] (Eintrag 2) oder mit einer milderen LEWIS-Säure wie 
Trimethylsilyliodid[173] wurde bereits nach 5 Minuten Reaktionszeit in erheblichem 
Anteil des Benzofurans nachgewiesen (Eintrag 6). Bei Verwendung von 
nucleophilen Reagenzien wie Sulfiden[174] (Eintrag 3-5) wurde keinerlei Reaktion 
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festgestellt. Lithiumchlorid[175] erwies sich ebenfalls als nicht aktiv in der 
Etherspaltung (Eintrag 7). Unter Verwendung von deprotoniertem 
Diphenylphosphin[176] (Eintrag 8) wurde hingegen wieder das Eliminierungs-
produkt erzeugt. 
Als Alternative wurde versucht, den Methylether auf einer vorherigen Stufe zu 
spalten. Jedoch konnte dieser mit Bortribromid weder auf Stufe des 
Aldolprodukts 222 (Schema 142, (1)), noch auf der des Ketoaldehyds 221 (3) 
selektiv gespalten werden. Auch das tert-Butyldimethylsilyl-geschützte 
Aldolprodukt 257 erwies sich als nicht stabil genug für die Entschützung (2). Bei 
Anwendung der Bedingungen auf den Propargylethers 220 wurde selbiger 
selektiv in Konkurrenz zu dem Methylether gespalten (4). 
 
Schema 142: Versuchte Entschützung des Methylethers auf verschiedenen Stufen der Synthese. 
So wurde letztlich trotz der anfänglichen Skepsis versucht das Diol in ein Acetal 
zu überführen. Der Gruppe um GRANDE gelang es bei ihrer Partialsynthese von 
Smyrindiol selbiges zum Strukturbeweis in ein Acetal überführen, wobei keine 
genaue Synthesevorschrift angegeben wurde.[131] Es wurden daher verschiedene 
Bedingungen getestet (Schema 143; Tabelle 10). 
Hauptteil 
100 
 
Schema 143: Versuche zur Erzeugung des Acetals 259. 
Tabelle 10: Verwendete Bedingungen zur Erzeugung des Acetals 259. 
 Eintrag Bedingungen Temperatur  Zeit  Produkt 
1 2-Methoxypropen (2 Äq.),  
PPTS (kat.), DCM 
0 °C 1 h Keine 
Reaktion 
2 2,2-Dimethoxypropan (2 Äq.),  
PPTS (kat.), DCM 
-78 °C 1 h 260 
11% 
3 2,2-Dimethoxypropan (5 Äq.),  
PPTS (kat.), Aceton 
0 °C auf RT 14 h 259 
98% 
 
Bei der Verwendung von 2-Methoxypropen und einer katalytischen Menge an 
Pyridinium-para-Toluolsulfonat als Säure wurde bei 0 °C in Dichlormethan als 
Lösungsmittel keine Reaktion beobachtet (Eintrag 1). Bei einem Wechsel auf das 
aktiviertere 2,2-Dimethoxypropan als Aceton-Äquivalent wurde bei -78 °C 
innerhalb weniger Minuten selektiv ein neues Produkt gebildet, welches anhand 
von Dünnschichtchromatographie nachgewiesen werden konnte. Beim Versuch 
der Isolierung wurde jedoch nur eine kleine Menge eines farblosen Öls als 
Produkt erhalten. Anhand von NMR-Analyse wurde festgestellt, dass es sich 
dabei um das offenkettige Acetal 260 handelte, bei dem das 2,2-
Dimethoxypropen nur mit dem sekundären Alkohol reagiert hat (Eintrag 2). Die 
niedrige Ausbeute ist dadurch zu erklären, dass das Produkt nicht als stabil 
gegenüber wässriger Aufarbeitung oder säulenchromatographischer Reinigung 
anzusehen ist.  
Erfolgreicher erwies sich der Einsatz einer höheren Menge von fünf Äquivalenten 
2,2-Dimethoxypropan in Aceton als Lösungsmittel (Eintrag 3). Nachdem die 
Substrate bei 0 °C miteinander versetzt wurden und die Reaktion über Nacht auf 
Raumtemperatur erwärmt wurde, konnte das Acetal 259 in nahezu quantitativer 
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Ausbeute erhalten werden. Bei Verwendung von größeren Mengen an 2,2-
Dimethoxypropan ergaben sich Probleme bei der Aufreinigung, da dabei 
Aldolprodukte des Acetons als Nebenprodukt entstanden. Zudem erwies sich die 
enantiomerenreine Acetal als ausgesprochen säurelabil. So führte schon die 
Entfernung des Lösungsmittels in einem Kolben, der in der Laborspülmaschine 
abschließend mit einer sauren Neutralisationslösung gespült wurde, zur 
Fragmentierung und Bildung des aromatischen Furanderivats. 
 Zur weiteren Untersuchung wurde zunächst die Reaktion an einem 
Modellsubstrat durchgeführt. Ziel der Versuche war, eine geeignete Abspaltungs-
methode für das Acetal zu finden und zudem zu untersuchen, ob die 
Stereochemie der Substrate im Verlauf der Reaktion erhalten bleibt. Hierfür 
wurde Substanz 159 als Startmaterial in einer enantiomeren angereicherten 
Form mit 59% ee verwendet. Die Bildung des Acetals 261 gelang unter gleichen 
Bedingungen wie zuvor in einer Ausbeute von 96% (Schema 144). Zur 
Abspaltung wurden zwei Bedingungen getestet. Zum einen wurde der saure 
Ionenaustauscher DOWEX® 50x8-100 in Methanol eingesetzt, zum anderen 
wurde wie schon zur Acetalbildung Pyridinium-para-Toluolsulfonat im gleichen 
Lösungsmittel verwendet. Es zeigte sich, dass beim Einsatz des homogenen 
Katalysators schon nach kurzer Reaktionsdauer das Diol 159 freigesetzt wird und 
nach einer Reaktionszeit von zwei Stunden kompletter Umsatz nachgewiesen 
werden konnte. Die Reaktion mit Dowex zeigte dagegen keinen Umsatz. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung konnte das Diol in 92% Ausbeute erhalten 
werden. Die Untersuchung mittels chiraler HPLC zeigte, dass die Stereochemie 
der Verbindung bei dieser Reaktionssequenz erhalten bleibt. Auch bei der 
Acetalisierung des eigentlichen Substrats 258 konnte keine Racemisierung 
nachgewiesen werden. 
 
Schema 144: Untersuchung der Stereoselektivität bei Bildung und Abspaltung des Acetals. 
An Substrat 259 wurde anschließend erneut versucht, den Methylether zu 
spalten (Schema 145; Tabelle 11).  
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Schema 145: Versuch zur Spaltung des Arylmethylethers 259. 
Tabelle 11: Bedingungen zur Spaltung des Arylmethylethers in Verbindung 259. 
 Eintrag Bedingungen Lösungsmittel Temperatur  Zeit  Ausbeute 
1 9-I-9-BBN CH2Cl2 -78 °C  2 h - 
2 9-I-9-BBN CH2Cl2 0 °C 1 min Eliminierung 
3 TMSI CDCl3 RT  20 min Eliminierung 
4 NaSEt DMF 100 °C  8 h 64% 
 
Klassische stark LEWIS-saure Reagenzien wie Bortribromid sollten dabei nicht 
verwendet werden, da von diesen erwartet wurde, dass sie auch das Acetal 
spalten würden. Stattdessen wurde zunächst 9-Iod-9-bora-bicyclo[3.3.1]nonan 
(9-I-9-BBN) als sterisch anspruchsvolles Reagenz verwendet. Durch den sterisch 
hohen Anspruch wurde erhofft, dass eine selektive Reaktion mit Methylethern in 
Anwesenheit des Acetals möglich ist. Eine solche Reaktivität wurde bei ähnlichen 
Substraten in der Literatur beschrieben.[172, 177] In einer Reaktion bei -78 °C wurde 
jedoch nach einer Reaktionszeit von zwei Stunden kein Umsatz festgestellt 
(Eintrag 1), wohingegen bei 0 °C innerhalb einer Minute vollständige 
Kondensation ermittelt wurde (Eintrag 2). Statt 9-I-9-BBN wurde zudem 
Trimethylsilyliodid eingesetzt und die Reaktion via NMR-Spektroskopie verfolgt. 
Wie schon beim ungeschützten Diol konnte auch hier nach wenigen Minuten 
vollständige Kondensation nachgewiesen werden (Eintrag 3). Letztendlich gelang 
mit Natriumethanthiolat in Dimethylformamid als Lösungsmittel bei 100 °C die 
Entschützung in akzeptablen Ausbeuten (Eintrag 4). 
 Nach diesen erfolgreichen Ergebnissen wurde auf den Versuch einer 
Entschützung des Benzyl-geschützten Derivats verzichtet, da die wesentlich 
längere Reaktionssequenz nicht durch die etwas besseren Selektivitäten 
ausgeglichen wird. Im Weiteren wurde versucht, das ortho-Bromphenolderivats 
262 in die für den Naturstoff benötigte Cumarinstruktur umzuwandeln.  
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3.4.6 Versuche zum Aufbau eines Cumarins aus ortho-
Halogenphenolen 
Wie schon bei der retrosynthetischen Analyse angemerkt (Schema 106), ist 
davon auszugehen, dass die Cumarinstruktur nach der Bildung des Furanrings 
nur unter ausgesprochen milden Bedingungen aufgebaut werden kann. Daher 
kann von einer PECHMANN-Kondensation oder einer PERKIN-Reaktion abgesehen 
werden. In der retrosynthetischen Analyse wurde geplant, die Struktureinheit 
durch HECK-Reaktion mit abschließender Isomerisierung der dabei erzeugten E-
Doppelbindung durchzuführen. Eine intramolekulare Variante der HECK-Reaktion 
anzuwenden, würde zwar direkt das Produkt liefern (Schema 146), jedoch ist 
literaturbekannt, dass bei verwandten Substraten statt der gewünschten 6-endo 
Reaktion präferiert ein 5-Ring unter Ausbildung einer exo-zyklischen 
Doppelbindung gebildet wird.[178] 
 
Schema 146: Selektivität der intramolekularen HECK-Reaktion. 
Daher wurde die intermolekulare Variante weiterverfolgt. An einem Testsubstrat, 
dem zuvor bereits beschriebenen 5-Brom-2,4-Dimethoxybenzaldehyd (210) 
wurden optimale Bedingungen für die HECK-Reaktion erarbeitet. Wie bereits 
zuvor beschrieben konnte das Produkt aus Arylbromid und Methylacrylat, unter 
Verwendung von Palladium(II)acetat, Tri-ortho-tolylphosphin und Triethylamin als 
Base, in 77% Ausbeute erhalten werden (Schema 114). Zur Isomerisierung der 
Doppelbindung kamen drei verschiedene Varianten in Frage. Die zuvor 
erfolgreich bei der Synthese von 6-Formylumbelliferon (201) verwendete 
Bortribromid-induzierte Lactonisierung (Schema 115) wurde aufgrund der 
Labilität des Acetals 262 nicht in Betracht gezogen. Eine weitere Möglichkeit 
bietet die thermische Isomerisierung, die zum Beispiel bei der Synthese von 8-
Methylumbelliferon durchgeführt wurde (Schema 81). Gängige Lösungsmittel 
hierfür sind N,N-Diethylanilin, [179] Xylol [148] oder Diphenylether.[160] Da hierfür 
hohe Temperaturen (160-220 °C) verwendet und lange Reaktionszeiten benötigt 
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werden, erscheint diese Reaktionssequenz für ein bereits als empfindlich 
bekanntes Substrat wie das Acetal 262 als nicht sonderlich geeignet. Alternativ 
ließe sich eine Isomerisierung photochemisch bei einer Wellenlänge von 300 nm 
initiieren.[180] Allerdings ist diese Methode noch nie präparativ angewandt worden.  
 So sollten zunächst andere Möglichkeiten zur Cumarinsynthese überprüft 
werden. Zum selektiven Aufbau eines Substrats mit Z-Doppelbindung 264 würde 
sich des Weiteren die Reduktion einer Dreifachbindung mit Hilfe eines vergifteten 
Palladium-Katalysators unter LINDLAR-Bedingungen eignen (Schema 147). Die 
hierfür benötigten Alkine 263 lassen sich theoretisch über eine SONOGASHIRA-
Reaktion erzeugen. Jedoch gelten die benötigten Propiolsäureester als die am 
wenigsten reaktiven Substrate für diese Kreuzkupplungsreaktion und lassen sich 
nur mit hochentwickelten Liganden bei hohen Temperaturen umsetzen.[181] 
Zudem sind niedrige Ausbeuten zu erwarten, da eine Polymerisation der 
Propiolsäureester als Konkurrenzreaktion beschrieben ist. 
 
Schema 147: Möglicher Syntheseweg via SONOGASHIRA-Reaktion. 
Eine weitere literaturbekannte Methode zur Synthese von Cumarinen ist eine 
Ringschluss-Metathese an Styrolen der Art 265.[182] Hierbei kann die 
Cumarinstruktur unter äußerst milden Bedingungen von 40 °C in Dichlormethan 
ohne Säure oder Base als Additiv aufgebaut werden (Schema 148). 
 
Schema 148: Ringschlussmethathese zur Darstellung von Cumarinen nach LAY et al. 
Da diese Methode als die geeignetste Variante angesehen wurde, wurden 
Versuche durchgeführt, entsprechende Styrole als Modellsystem zu erzeugen. 
Die Gruppe um LAY et al. verwendete eine Methyl-WITTIG-Reaktion zur 
Erzeugung von von Styrolen der Art 266 (Schema 149). Diese konnten 
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anschließend mit Base in Dimethylformamid in die entsprechenden 
Acrylsäureester 265 überführt werden. 
 
Schema 149: Synthese von Acrylat 265 nach LAY et al. 
Anstelle einer WITTIG-Reaktion erschien es sinnvoll an der bereits vorhandenen 
Verbindung 262 das Arylhalogenid direkt in eine Vinylfunktion zu überführen. 
Hierfür wurden zwei Reaktionen im Detail untersucht, die nach eingehender 
Literaturrecherche am vielversprechendsten erschienen.[183] Die wohl am 
weitesten verbreiteteste Methode zur Vinylierung ist die STILLE-Kupplung mit 
Tributylvinylstannan als Organometallspezies. Aufgrund der Toxizität der 
Organozinnverbindung wurde jedoch zuerst versucht eine SUZUKI-Reaktion mit 
einer Organoborverbindung durchzuführen. Die Gruppe um WHITING berichtete 
von guten Ausbeuten beim Umsatz von verschiedenen Arylbromiden mit 
Vinylboronat 267. Es wurde gezeigt, dass sowohl das SUZUKI-Produkt als auch 
das konkurrierende HECK-Produkt durch Variation der Reaktionsbedingungen 
selektiv erzeugt werden konnte.[184] Bei Verwendung dieser Bedingungen konnte 
jedoch mit Modellsubstrat 227 keinerlei Reaktion festgestellt werden (Schema 
150).  
 
Schema 150: Versuchte Vinylierung mittels SUZUKI-Kupplung. 
So musste dennoch auf die STILLE-Kupplung zurückgegriffen werden, wobei eine 
von FÜRSTNER et al. entwickelte Methode verwendet wurde.[185] Unter 
Verwendung von 10 Mol-% Tetrakistriphenylphosphin als Katalysator konnte in 
einer Modellreaktion ausgehend von Substrat 232 das gewünschte Produkt 268 
in 64% Ausbeute erhalten werden (Schema 151). 
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Schema 151: Vinylierung eines Modellsubstrates mittels STILLE-Kupplung. 
Da die Reaktion nun an einem Modellsubstrat erfolgreich war, wurde versucht, 
die Reaktion am eigentlichen Substrat durchzuführen. Bei Verwendung des freien 
Phenols 253 konnte jedoch auch in mehrmaligen Versuchen kein Umsatz 
nachgewiesen werden. Das Startmaterial konnte lediglich in großen Teilen, nach 
Abtrennung des Kondensationsproduktes, zurückgewonnen werden (Schema 
152). 
 
Schema 152: Versuch der Stille-Kupplung an Substrat 262 als Edukt.  
Da die Kupplung auf dieser Stufe nicht gelang, wurde versucht die Vinylgruppe 
auf der Stufe des Methyl-geschützten Phenols 250 einzuzuführen (Schema 153). 
Tatsächlich konnte das Styrolderivat 261 so in 70% Ausbeute erhalten werden. 
 
Schema 153: Vinylierung des Methylgeschützen Phenols 259. 
Das so erhaltene Produkt 261 wurde anschließend den optimierten Bedingungen 
zur Etherspaltung ausgesetzt. Unglücklicherweise trat hierbei wieder vollständige 
Kondensation auf (Schema 154). 
 
Schema 154: Versuchte Spaltung des Methylethers von Styrolderivat 270. 
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Auch eine Methode mit deprotoniertem Diphenylphosphin in Tetrahydrofuran 
entsprechend von WIPF et al. entwickelten Bedingungen[176] (Vergleiche Tabelle 
9, Eintrag 8) konnte das gewünschte Phenol nicht erzeugen. 
 An dieser Stelle musste die weitere Synthese aus Zeitgründen leider 
aufgegeben werden. In Zusammenfassung und Ausblick wird auf weitere 
Synthesemöglichkeiten eingegangen. 
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3.5 Versuche zur Synthese von Euonidiol 
3.5.1 Retrosynthetische Analyse 
Bei der Synthese von Euonidiol 101 sollte analog zu den Grundüberlegungen der 
Smyrindiolsynthese vorgegangen werden, wobei ebenfalls eine zweigleisige 
Strategie geplant wurde. Zum einen wurde erneut versucht die Synthese 
ausgehend vom bereits aufgebauten Cumarin durchzuführen (Schema 155). Bei 
dieser Variante sollte, identisch zu den Syntheseversuchen von Smyrindiol, das 
Zielmolekül 101 im Abschlussschritt durch eine nucleophile 1,2-Addition einer 
Methylgruppe an das Organokatalyseprodukt 271 erzeugt werden (Schema 155). 
Um das Ausgangsmaterial für die Organokatalyse 120 zu synthetisieren, soll eine 
direkte Veretherung mit Brom- oder Chloraceton bzw. die schon mehrfach 
beschriebene Propargylierungs-Alkinhydratisierungs-Sequenz durchgeführt wer-
den. Somit lässt sich die Synthese auf 7-Formyl-8-hydroxycumarin (272) 
zurückführen. Eine solche Verbindung ist bis heute nicht literaturbekannt, sollte 
sich jedoch nach den vorherigen Ergebnissen aus dem offenkettigen 
Zimtsäureester durch eine Bortribromid-induzierte Zyklisierung darstellen lassen. 
Der Zimtsäureester 273 wiederum soll analog zu der in der Synthese von 
Smyrindiol durchgeführten Methode mittels HECK-Reaktion hergestellt werden. 
Dementsprechend ergibt sich ein zweifach geschützter 2,3-Dihydroxy-4-
halogenbenzaldehyd 274 als Ausgangsverbindung, welcher noch nicht literatur-
bekannt ist.  
 
Schema 155: Retrosynthetische Analyse von Euonidiol unter Aufbau der Cumarinstruktur zu Beginn 
der Synthese. 
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Alternativ wurde Im zweiten retrosynthetischen Ansatz versucht die 
Cumarinfunktion zum Abschluss der Synthese aufzubauen (Schema 156). Hierfür 
wurde wie bei der Smyrindiolsynthese anvisiert, diese durch eine 
Ringschlussmetathese darzustellen. Das hierfür benötigte Acrylat 276 soll erneut 
durch eine Sequenz aus Acylierung und STILLE-Kupplung erzeugt werden. Somit 
wird als Ausgangsmaterial ein geschütztes 2-Hydroxy-3-halogen-2´,3´-dihydro-
benzofuran-2-ol 277 benötigt. Selbiges lässt sich hypothetisch aus dem Produkt 
der 1,2-Addition des Organokatalyseproduktes 278 synthetisieren. Das 
Startmaterial hierfür (279) lässt sich auf das Produkt der Veretherung an den 
einfach geschützten 4-Halogen-2,3-dihydroxybenzaldehyd 280 formulieren. Der 
erhaltene Ausgangsstoff entspricht, bis auf eine freie Hydroxylgruppe dem 
Startmaterial aus dem vorherigen beschriebenen Retrosyntheseschema 
(Schema 155) 
 
Schema 156: Retrosynthetische Analyse von Euonidiol unter Aufbau der Cumarinstruktur zum 
Abschluss der Synthese. 
3.5.2 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes Cumarin  
Zum Aufbau des Aldehyds 274 wurden zunächst einige Varianten in Erwägung 
gezogen. Am vielversprechendsten erschien eine Methode, die von ZHU und 
SWAGER entwickelt wurde.[186] Sie stellten mittels zweifacher dirigierender ortho-
Metallierung an Dimethylcatechol (281) das Diiodid 282 in einer dreistufigen 
Synthese her (Schema 157). Um dies zu erzeugen wurde das erzeugte 
Lithiumorganyl zunächst zweimal mit Trimethylsilylchlorid abgefangen und das 
entstandene zweifach silylierte Produkt anschließend mit Iodchlorid in einer SNAr 
in das Diiodid 282 umgewandelt. 
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Schema 157: Synthese des Diiodbenzolderivats 282 nach ZHU und SWAGER. 
Es wurde geplant die so erzeugte Verbindung analog zu der Synthese von 
Smyrindiol mit 1.1 Äquivalenten n-Butyllithium in die einfach metallierte Spezies 
zu überführen, die danach mit Dimethylformamid zum Aldehyd abgefangen 
werden kann. Andererseits erscheint es äußerst unelegant zunächst das Iodid 
durch eine ortho-Metallierung zu erzeugen und dies anschließend erneut einem 
Halogen-Metall-Austausch zu unterwerfen. Aus diesen Gründen wurde versucht, 
anstelle der zweite Silylgruppe direkt einen Aldehyd einzuführen und die 
verbleibende Silylgruppe in Gegenwart des bereits eingeführten Aldehyds in das 
Iodid 283 zu überführen. Tatsächlich konnte der Aldehyd direkt in der zweiten 
Stufe mit 65% Ausbeute erzeugt werden. Auch die anschließende Iodierung 
gelang in einer guten Ausbeute von 92% ohne isolierbare Nebenprodukte 
(Schema 158). Der Aldehyd 274a stellt das Startmaterial für beide 
Syntheseansätze dar (Schema 155, Schema 156). 
 
Schema 158: Synthese von Benzaldehyd 274a. 
Zum Aufbau der Cumarinstruktur wurde als nächstes eine HECK-Reaktion 
getestet (Schema 159). Hierbei konnte nach einer Reaktionszeit von 36 Stunden 
unter Zusatz von Methylacrylat, einer katalytischen Menge an Palladiumacetat 
und Tri-ortho-tolylphosphin sowie Triethylamin als Base das gewünschte Produkt 
273a in 76% Ausbeute erhalten werden. 
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Schema 159: HECK-Reaktion zum Aufbau von Acrylat 273a. 
Wie in Kapitel 3.4.2 berichtet lassen sich ortho-Methoxyzimtsäureester durch 
eine Bortribromid-induzierte Lactonisierung in die entsprechenden Cumarin-
derivate überführen. Es stellte sich heraus, dass der Ester 273a unter den den 
zuvor beschriebenen Bedingungen in technischem Dichlormethan mit 84% 
Ausbeute in das 7-Formyl-8-Hydroxycumarin (272) überführt werden kann 
(Schema 160). Die säulenchromatographische Aufreinigung erwies sich dabei als 
ausgesprochen schwierig, da das erzeugte Produkt nur durch Zusatz von 1% 
Essigsäure in Dichlormethan eluiert werden konnte. Allerdings wurden auch 
polare Verunreinigungen mit aufgefangen. Es war daher notwendig, entstandene 
Borsäurederivate durch extensives Waschen vorher gründlich zu entfernen. Das 
so erzeugte ortho-Hydroxybenzaldehyd 272 konnte in einer zweistufigen 
Sequenz bestehend aus Veretherung mit Propargylbromid und anschließender 
Alkinhydratisierung mit akzeptablen Ausbeuten in den für die organokatalytische 
Aldolreaktion benötigten Ketoaldehyd 120 überführt werden. 
 
Schema 160: Synthese des Ketoaldehyds 120. 
Die organokatalytische Aldolreaktion selbst erwies sich als extrem abhängig von 
der Reinheit des Startmaterials. Schon kleine Mengen an Verunreinigungen im 
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Edukt führten zu Problemen bei der Reproduzierbarkeit der Reaktion. Um 
möglichst reine Substrate für die Katalyse zu erhalten, war es notwendig schon 
das Produkt der HECK-Reaktion (273a) in einer Reinheit von annähernd 100% zu 
isolieren. Alle folgenden Produkte ließen sich aufgrund der schlechten Löslichkeit 
säulenchromatographisch nur grob reinigen und kristallisierten bei Umfällungen 
stets einschließlich Verunreinigungen. Das reine Startmaterial wurde unter 
optimierten Bedingungen als 1-molare Lösung in Dimethylformamid bei 
Raumtemperatur mit (S)-Prolin versetzt und für 16 Stunden gerührt. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung konnte das Produkt in 47% Ausbeute mit 
einem Diastereomerenüberschuss von 91% de erhalten werden (Schema 161).  
 
Schema 161: Organokatalytische, intramolekulare Aldolreaktion an Substrat 120. 
Die Aufreinigung der Verbindung erwies sich erneut als ausgesprochen 
kompliziert, da das Produkt keine einheitliche Lauffront bei der 
Dünnschichtchromatographie aufweist und nur in geringen Konzentrationen 
eluierbar ist. Auch die Bestimmung der Enantioselektivität erwies sich als 
problematisch. Bei Verwendung eines 80:20-Gemisches aus Hexan und iso-
Propanol auf einer Säule der Marke Chiralpak OD ergab sich keine vollständige 
Trennung der Enantiomere (Abbildung 16). Auf Anraten von PROF. DR. LUKAS 
HINTERMANN wurde versucht, in Anlehnung an von ihm veröffentlichte 
Ergebnisse, eine Verbesserung der Trennung durch Zugabe von Wasser zu 
erreichen.[187] Tatsächlich konnte unter Zusatz von 0.3% Wasser eine „Baseline-
Trennung“ erreicht werden (Abbildung 17). Es ergab sich somit ein 
Enantiomerenüberschuss von 31%. 
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Abbildung 16: HPLC-Trennung der Enantiomere von Verbindung 271.  
 
 
Abbildung 17: HPLC-Trennung der Enantiomere von Verbindung 271 unter Zusatz von 0.3% Wasser. 
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Mit dem Substrat wurde trotz der niedrigen Selektivität in einem Versuch 
getestet, die nucleophile 1,2-Addition mit einem Methylcerorganyl durchzuführen 
(Schema 162). Aufgrund der schlechten Löslichkeit des Substrates in etherischen 
Lösungsmitteln wurde versucht die Organometallspezies zunächst vorzuformen 
und diese danach bei -78 °C direkt zu dem festen Substrat 271 zuzugeben. Es 
konnte nach der Reaktion, die nur im 30 mg Maßstab durchgeführt wurde, 
allerdings kein Produkt 101 isoliert werden. 
 
Schema 162: Versuch zur Synthese von Euonidiol mittels 1,2-Addition an das Aldolprodukt 271. 
Für die Anwendung der nucleophilen 1,2-Addition an etherunlösliche Substrate 
bedarf es dementsprechend noch weitere Optimierungsarbeit, die jedoch im 
Rahmen dieser Arbeit nicht mehr durchgeführt werden konnte. 
 
3.5.3 Versuche zur Synthese über ein zuvor erzeugtes 2,3-
Dihydrobenzofuranol  
Da die direkte Synthese keine synthetisch ausreichenden Selektivitäten ergab 
und sich das Aldolprodukt auch nicht ohne Probleme in den Naturstoff überführen 
ließ, wurde der zweite retrosynthetische Ansatz weiterverfolgt (Schema 156). 
Zunächst wurde geplant, ein möglichst variables monogeschütztes 2,3-
Dihydroxy-4-Iodbenzaldehyderivat aufzubauen. Hierfür wurde der zuvor schon 
beschriebene Dimethoxyaldehyd 274a zunächst mit Bortribromid doppelt 
entschützt (Schema 163). Aufgrund der hohen Koordinationsstärke zwischen 
Catecholen und Silicium wurde das Produkt nur grob über einen 
Aluminiumoxidfilter vorgereinigt und danach kristallisiert. So konnte das 
gewünschte Produkt 286 in 54% Ausbeute isoliert werden. Durch Umsatz mit 
jeweils 1.5 Äquivalenten tert-Butyldimethylsilylchlorid und Imidazol konnte der in 
der 3-Position mono-geschützte Benzaldehyd 287 in 86% Ausbeute erhalten 
werden. Die Selektivität ergibt sich aus der höheren Acidität Hydroxygruppe, 
welche sich nicht in Nachbarschaft zur Carbonylgruppe befindet. 
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Schema 163: Synthese des mono-geschützten Aldehyds 287. 
Ausgehend von diesem Substrat sollte versucht werden die freie Hydroxygruppe 
mit Propargylbromid zu alkylieren. Unter Verwendung von zwei Äquivalenten 
Propargylbromid wurde allerdings in 89% Ausbeute das zweifach alkylierte 
Produkt 288 erhalten (Schema 164). Bei Verwendung eines geringeren 
Überschusses an Propargylbromid sank lediglich die Ausbeute, ohne dass das 
mono-alkylierte Produkt erhalten werden konnte. 
 
Schema 164: Synthese des zweifach alkylierten Derivats 288. 
Mechanistisch betrachtet ist die Reaktion als Umschützung anzusehen (Schema 
165). Dabei wird im ersten Schritt die freie Hydroxygruppe in Verbindung 287 
deprotoniert. Da diese Position, wie bereits erwähnt, die geringere Acidität 
aufweist, wird angenommen, dass eine schnelle Silyl-Übertragung auf die 2-
Position stattfindet, wobei die negative Ladung auf die acidere 3-Position wandert 
(Intermediat 289). Das Phenolat ist nun in der Lage eine langsamere nucleophile 
Substitution an Propargylbromid durchzuführen. Das in direkter Nachbarschaft 
zur Silylschutzgruppe abgespaltene Bromid (Intermediat 290) scheint dabei 
auszureichen, um den Silylether zu spalten und dabei Intermediat 291 zu 
erzeugen. Dieses kann nun wieder mit einem zweiten Äquivalent 
Propargylbromid reagieren und so die dialkylierte Spezies 288 erzeugen. 
Ähnliche Umschützungen auf acidere Hydroxygruppen sind literaturbekannt.[171] 
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Schema 165: Mechanistische Betrachtung zur Erzeugung des dialkylierten Benzaldehyd 289. 
Da eine selektive Veretherung an dieser Schutzgruppe nicht möglich war, wurde 
versucht eine etwas stabilere Schutzgruppe zu verwenden. In Anlehnung an eine 
Vorschrift von DANISHEFSKY et al. wurde eine Methoxyethoxymethylschutzgruppe 
eingesetzt.[188] Dabei wurde das Catechol 286 bei 0 °C in Dimethylformamid 
zunächst mit 2.3 Äquivalenten Natriumhydrid und anschließend mit 1.0 
Äquivalenten Methoxyethoxymethylchlorid versetzt (Schema 166). Im Gegensatz 
zu dem von DANISHEFSKY et al. verwendeten System scheint der zusätzliche 
Iodidsubstituent des hier eingesetzten Catechols die Selektivität der einfachen 
Schützung zu verringern, so dass nach GC-Analyse nur 18% von Verbindung 
292 entstanden sind. Gerade im Vergleich zu dem mit 23% Ausbeute 
entstandenen doppelt geschützten Aldehyds 293 erschien dies synthetisch wenig 
sinnvoll. 
 
Schema 166: Versuchte Synthese des einfach Methoxyethoxymethyl-geschützten Aldehyds 285. 
Generell ist zu vermuten, dass durch die verwendete starke Base eine doppelte 
Deprotonierung möglich ist. Zudem kann in ortho-Formylcatecholen der Art 286 
ein Wasserstoffbrückensystem formuliert werden, wodurch eine geringere 
Differenz in der Säurestärke vorliegt, als sie auf den ersten Blick zu erwarten 
wäre (Abbildung 18).  Im Gegensatz zu der in Schema 163 dargestellten 
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selektiven Schützung handelt es sich hierbei um eine Reaktion, die über ein 
deprotoniertes Phenol abläuft. Bei der tert-Butyldimethylsilyl-Schützung hingegen 
wurde die Reaktion unter Aktivierung des Elektrophils durchgeführt, so dass 
dieser Effekt dort nicht beobachtet werden konnte. 
 
Abbildung 18: Wasserstoffbrückensystem in ortho-Formylcatecholen. 
Auch wenn die Verwendung einer schwächeren Base denkbar wäre, wurde als 
nächstes versucht, zwei Methoxymethyl-Schutzgruppen zu Beginn der Synthese 
einzuführen und danach selektiv die Schutzgruppe in 2-Position abzuspalten 
(Schema 167).  
 
Schema 167: Versuchte Iodierung am MOM-geschützten Aldehyd 297. 
Hierfür wurde zunächst Brenzcatechol (294) mit in situ erzeugtem 
Methoxymethylchlorid und Di-iso-propylethylamin in Dichlormethan in das 
Diacetal 295 überführt. Dieser wurde danach durch eine ortho-dirigierende 
Metallierung mit anschließender Umsetzung mit TMSCl zunächst zu Verbindung 
296 umgesetzt. Nach erneuter ortho-Metallierung wurde die entstandene lithiierte 
Spezies mit Dimethylformamid abgefangen. Die so erzeugte Verbindung 297 
sollte sodann mit Iodchlorid iodiert werden. Es zeigte sich jedoch, dass in diesem 
Fall eine Mischung an Produkten gebildet wurde. Zum einen wurde der einfach 
entschützte 4-Trimethylsilylbenzaldehyd 298 zum anderen jedoch auch das 
einfach entschützte Iodid 299 sowie das doppelt entschützte Iodid 300 erhalten. 
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Diese Verbindungen ließen sich säulenchromatographisch nur unzureichend 
aufreinigen, daher wurde auf eine weitere Verwendung dieser Synthesestrategie 
verzichtet.  
Zur Überprüfung der generellen Durchführbarkeit der Synthesestrategie wurde 
nun auf den methyl-geschützten Benzaldehyd 283 als Ausgangsverbindung 
zurückgegriffen. Aus diesem sollte zunächst entsprechend den Erfahrungen der 
Smyrindiolsynthese (siehe Kapitel 3.4.4) die bromierte Verbindung 301 erzeugt 
werden (Schema 168). Hierfür wurde N-Bromsuccinimid als Bromierungsreagenz 
verwendet. Dabei erwies sich die Bromierung als weniger selektiv und reaktiv als 
die entsprechende Iodierung (Schema 158).  
 
Schema 168: Synthese des 4-Brombenzaldehyd 301. 
Um einen ausreichenden Umsatz zu generieren mussten 2.1 Äquivalente N-
Bromsuccinimid eingesetzt werden. Hierbei wurde eine Mischung aus der einfach 
bromierten Verbindung 301 und dem zweifach bromierten Nebenprodukt 302 
erhalten. Diese ließen sich jedoch durch Kristallisation voneinander trennen, so 
dass das gewünschte Produkt in 37% Ausbeute erhalten werden konnte.  
Der so erzeugte mono-bromierte Benzaldehyd 301 wurde anschließend selektiv 
in ortho-Position zum Aldehyd entschützt (Schema 169). 
 
Schema 169: Synthese des Ketoaldehyds 279a. 
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Der einfach entschützte Benzaldehyd 280a konnte dabei durch Reaktion mit 
Aluminium(III)chlorid in Dichlormethan in einer Ausbeute von 61% erhalten 
werden. Das freie Hydroxygruppe wurde nun mit Propargylbromid in Dimethyl-
formamid quantitativ zu Produkt 303 alkyliert und sogleich mit 
Quecksilber(II)acetat und Pyridinium-para-Toluolsulfonat in 75% Ausbeute zu 
Ketoaldehyd 279a hydratisiert. 
 Das Produkt 279a wurde anschließend den optimierten Bedingungen der 
organokatalytischen Aldolreaktion unterworfen werden (Schema 170).  
 
Schema 170: Organokatalytische Aldolreaktion an Ketoaldehyd 279a. 
Tatsächlich war nach 10 Stunden Reaktionszeit ein vollständiger Umsatz mittels 
Dünnschichtchromatographie nachzuweisen. Es wurden dabei jedoch zwei neue 
Produkte gebildet, die säulenchromatographisch voneinander getrennt werden 
konnten. Nach spektroskopischer Analyse wurde herausgefunden, dass es sich 
dabei zum einen um das Produkt 278a handelte, welches in 46% Ausbeute aus 
der 5-enolexo-Reaktion entstand. Zum anderen wurde hierbei erstmals das 7-
enolendo Produkt 301 in 14% Ausbeute beobachtet. Von beiden Produkten 
wurde mittels chiraler HPLC der Enantiomerenüberschuss bestimmt. In beiden 
Fällen ergaben sich Überschüsse von 56% ee bzw. 50% ee.  
 Damit konnte gezeigt werden, dass eine Synthese auf diesem Weg 
zumindest theoretisch möglich ist. Interessant hierbei ist sicherlich die Bildung 
des 7-Rings 306. Da dieser in einer zumindest enantiomerenangereicherten 
Form isoliert werden konnte, kann davon ausgegangen werden, dass dieses 
Produkt als Nebenprodukt der kovalenten Katalyse erzeugt wird und nicht unter 
unkoordinierter Basenkatalyse. 
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3.6 Versuche zur Erweiterung des Substratspektrums 
Neben den Versuchen zur Synthese der Naturstoffe Vaginidiol, Smyrindiol und 
Euonidiol wurde im Rahmen dieser Arbeit untersucht, die Anwendungsbreite der 
organokatalytischen 5-enolexo-Reaktionen zu erweitern. Hierbei wurde zunächst 
versucht das Heteroatom zu variieren. Wie schon OLIVER NIEMEIER in seinen 
Arbeiten zeigte, ist die Anwesenheit eines Heteroatoms in β-Position zu dem 
Keton notwendig, da sonst kein Umsatz bei der Reaktion erreicht werden 
kann.[134] Daher sollte die Struktur möglicher Substratanaloga zunächst möglichst 
ähnlich zu den 2,3-Dihydrobenzofuranolen aufgebaut und das Sauerstoffatom 
durch ähnlich elektronegative Atome wie Stickstoff oder Schwefel ersetzt werden. 
Des Weiteren wurde untersucht, ob auch MICHAEL-Akzeptoren wie Nitroalkene 
oder α.β-ungesättigte Ester als Elektrophile anstelle von Aldehyden eingesetzt 
werden können. 
 
3.6.1 Versuche zur Synthese von Dihydrobenzothiophenen 
Aufgrund der großen chemischen Analogie sollte die Methode auf die Synthese 
von Dihydrobenzothiophenen, als höheres Homolog des Sauerstoffs, erweitert 
werden. 2-Hydroxymethylthiophenol 305, als kommerziell erhältliches 
Startmaterial, sollte  zunächst mit Bromaceton in den entsprechenden β-
Ketoether 306 überführt werden. Aufgrund der geringen Reinheit des Eduktes 
(90%) und der hohen Oxidationstendenz des Thiophenols, konnte das erhaltene 
Produkt jedoch nicht in vollständig reiner Form isoliert werden. Dennoch wurde 
versucht den benzylischen Alkohol 306 mit Hilfe von Braunstein zum Aldehyd 
122 zu oxidieren. Nach dem Versuch einer säulenchromatographischen 
Reinigung konnte jedoch nur das Aldolkondensationsprodukt erhalten werden 
(Schema 171).  
 
Schema 171: Versuchte Synthese des Ketoaldehyds 122. 
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Ähnliche Probleme wurden auch von DR. FABIEN TOULGOAT bei dessen 
postdoktoralen Arbeiten in der Arbeitsgruppe ENDERS festgestellt. Er zeigte, dass 
Verbindungen dieser Art ohne weitere Aufreinigung in einer Carben-katalysierten 
Benzoinkondensation verwendet werden können. Analog hierzu wurde der 
Aldehyd 122 in einem weiteren Versuch ohne Aufreinigung direkt mit (S)-Prolin 
versetzt. Allerdings konnte auch in diesem Fall nur die Aldolkondensation mittels 
Dünnschichtchromatographie nachgewiesen werden (Schema 172). 
 
Schema 172: Versuch zur Synthese von Aldolprodukt 307. 
Um eine mögliche Eliminierung während der säulenchromatographischen 
Aufreinigung auszuschließen, wurde in einem abschließenden Versuch testweise 
das Keton mittels Natriumborhydrid vor der Aufreinigung zu Alkohol 308 zu 
reduziert (Schema 173). Hierbei konnte lediglich ein komplexes Produktgemisch 
nach der Dünnschichtchromatographie erhalten werden. Im 1H-NMR der 
Rohprodukte wurden zudem in keinem Fall keine für die homologen 2,3-Dihydro-
benzofuranole charakteristischen Signale der Ringprotonen bei 4.5 und 5.5 ppm 
nachgewiesen. 
 
Schema 173: Versuch zur Synthese des sekundären Alkohols 308. 
Aufgrund dieser Ergebnisse wird davon ausgegangen, dass eine Synthese von 
Dihydrobenzothiophenen mittels intramolekularer Aldolreaktion nicht möglich ist. 
Es wird vermutet, dass der im Vergleich zu Benzofuranen höhere aromatische 
Charakter im Benzothiophen die Kondensation der Aldolprodukte vereinfacht. 
Eine ähnliche Reaktivität ist auch bei Stickstoffheterozyklen zu erwarten, die der 
Theorie nach eine noch stärkere thermodynamische Triebkraft zur Ausbildung 
einer aromatischen Struktur haben.[189] Allerdings lässt sich hierbei die 
elektronische Struktur des Systems durch einen dritten Substituenten am 
Stickstoff beeinflussen.   
Hauptteil 
122 
3.6.2 Versuche zur Synthese von Indolinen 
Trotz der in Kapitel 3.6.1 aufgeführten Vorüberlegungen wurde zunächst 
versucht, einen nicht geschützten Stickstoff in der Organokatalyse zu testen. Das 
dafür benötigte Startmaterial 121a wurde freundlicherweise von DR. JIANWEI HAN 
zur Verfügung gestellt. Bei einem Einsatz in der intramolekularen 
organokatalytischen Aldolreaktion mit (S)-Prolin als Katalysator und Dimethyl-
formamid als Lösungsmittel wurde allerdings ein komplexes Produktgemisch 
erhalten (Schema 174), so dass auf die Erzeugung von Derivaten mit 
verschiedenen Schutzgruppen am Stickstoff ausgewichen wurde. Es ist davon 
auszugehen, dass der sekundäre Stickstoff mit der Reaktion nicht kompatibel ist. 
.  
Schema 174:Versuch zur organokatalytischen Aldolreaktion an Substrat 121a. 
Für weitere Versuche sollte daher ein tertiärer Stickstoff eingesetzt werden. Eine 
direkte Alkylierung mit zum Beispiel Methyliodid unter basischen 
Reaktionsbedingungen lieferte ebenfalls ein komplexes Gemisch an Substanzen. 
Auf eine Alkylierung des ungeschützten Anilins wurde in Hinblick auf eine 
mögliche Überalkylierung verzichtet. Vielmehr wurde eine indirekte Synthese 
vorgezogen. Entsprechend einer Vorschrift von JONES und MOODY kann bei 
Umsatz von kommerziell erhältlichem 2-Hydroxymethylanilin (310) mit 
Benzaldehyd und einer katalytischen Menge an Chloressigsäure zunächst die 
SCHIFF´sche Base erzeugt werden, welche anschließend intramolekular mit dem 
Hydroxymethylsubstituenten zum Benzoxazin 311 zyklisiert.[190] Das erhaltene 
Produkt konnte bei entsprechender Reaktionsführung erhalten werden (Schema 
175). Unter reduktiven Bedingungen mit Natriumborhydrid wurde der 
Heterozyklus anschließend unter Ausbildung des benzylgeschützen Amins 312 
gespalten. Das sekundäre Amin 312 wurde danach in 91% Ausbeute mit 
Propargylbromid zu Produkt 313 umgesetzt, welches sogleich mit Braunstein 
zum Aldehyd 314 oxidiert werden konnte. Nach abschließender 
Alkinhydratisierung mit Quecksilber(II)oxid und Schwefelsäure in wässrigem 
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Aceton konnte das Substrat 121b als erste Testverbindung für die 
intramolekulare Aldolreaktion fertig gestellt werden. 
 
Schema 175: Synthese des Benzylgeschützten Ketoaldehyds 121b. 
In einem ersten Versuch wurde bei Verwendung von (S)-Prolin als Katalysator 
tatsächlich Umsatz beobachtet werden. Neben einem erheblichen Anteil an 
Kondensatiosprodukt wurde das gewünschte Indolin 313 in einer 
Gesamtausbeute von 55% isoliert (Schema 176).  
 
Schema 176: Organokatalytische Aldolreaktion an Ketoaldehyd 121b. 
Dabei wurden mittels Säulenchromatographie zwei unterschiedliche 
Diastereomere 309b und epi-309b getrennt. Das unpolarere Hauptdiastereomer 
konnte dabei in 31% Ausbeute isoliert werden.  Anhand einer 
Kopplungskonstante im 1H-NMR von 7.3 Hz für die beiden Ringprotonen wird 
hierfür in Analogie zu den Kopplungskonstanten der Dihydrobenzofuranole eine 
trans-Konfiguration vorgeschlagen. Für das Minderdiastereomer wurde hingegen 
eine Kopplung von 5.4 Hz beobachtet, welche auf das cis-Produkt hindeutet. Von 
beiden Diastereomeren konnte zudem der Enantiomerenüberschuss mittels 
chiraler analytischer HPLC bestimmt werden. Es zeigte sich, dass das trans-
Produkt nahezu ohne stereochemische Induktion erzeugt wird, so dass nur ein 
Enantiomerenüberschuss von 2% gemessen wurde. Das cis-Produkt hingegen 
wies eine wesentliche größere Enantiomerenanreicherung von 48% ee auf. In 
beiden Fällen trat aber selbst bei Lagerung unter Argon bei -22 °C innerhalb von 
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14 Tagen nahezu vollständige Kondensation ein. Daher stellt die Benzylschutz-
gruppe eine nicht geeignete Funktionalisierung des Stickstoffatoms dar. 
 Im Weiteren wurde versucht durch Schutzgruppenmodifikation eine höhere 
Selektivität und Stabilität zu erreichen. Laut Lehrbuch steigt der aromatische 
Charakter der Heterozyklen von Benzofuran über Benzothiophen bis hin zu Indol 
an, und ist damit antiproportional zur elektronenziehende Eigenschaften des 
Heteroatoms.[189] Die verringerte Aromatizität sollte an einer höheren 
Lokalisierung der Elektronen an den stark elektronegativen Heteroatomen in 
diesen Molekülen liegen. Verbunden mit der Aromatizität ist zwangsläufig auch 
eine hohe thermodynamische Triebkraft für die Kondensation der Aldolprodukte. 
Um dementsprechend 3-Hydroxy-indolinverbindungen zu stabilisieren, bieten 
sich elektronenziehende Schutzgruppen am Stickstoffatom an, durch die dessen 
Elektronegativität erhöht wird. Für weitere Tests erschienen demnach die Tosyl-, 
die tert-Butyloxycarbonyl- (Boc) und die Benzyloxycarbonylschutzgruppen (Cbz) 
interessant. 
 Im Gegensatz zur Alkylierung scheint durch Verwendung von 
elektronenenziehenden Schutzgruppen die weitere Substitution am Stickstoff 
nicht begünstigt, so dass hierbei eine direkte Schützung des Anilins möglich ist. 
Alle drei Schutzgruppen konnten auf diese Weise an 2-Hydroxymethylanilin (310) 
eingeführt werden (Schema 177, Tabelle 12), wobei bei der Tosylschützung 
niedrigere Ausbeuten erreicht wurden. 
 
Schema 177: Schützung von 2-Hydroxymethylanilin (310) (Bedingungen s. Tabelle 12) 
Tabelle 12: Bedingungen zur Einführung der Schutzgruppen (s. Schema 177). 
Eintrag Bedingungen Produkt Temperatur Zeit Ausbeute 
1 Cbz-Cl, K2CO3, CHCl3 315a RT 4 h 93% 
2 Boc2O, THF 315b  RT 48 h 97% 
3 Ts-Cl, Pyridin, CHCl3 315c RT 24 h 57% 
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Die so erhaltenen geschützten Amine sollten nun mit Bromaceton und 
Kaliumcarbonat in die Ketone 316a-c überführt werden. Allerdings konnte bei 
keinem der Substrate Umsatz nachgewiesen werden, vielmehr zeigte sich eine 
Zersetzung des Bromacetons (Schema 178). Auch bei Verwendung von 
Propargylbromid als Elektrophil konnte keine Reaktion beobachtet werden. Die 
Aniline 314a-c scheinen durch die zusätzliche elektronenziehende Gruppe zu 
sehr deaktiviert, um für eine folgende Alkylierung ausreichend nucleophil zu sein. 
 
Schema 178: Versuch zur Alkylierung der Aniline 315 a-c. 
Um die Reaktion dennoch durchführen zu können, wurde nun eine stärkere 
Base, wie zum Beispiel Kaliumhexamethyldisilazid, verwendet. Um eine solche 
Reaktion selektiv durchzuführen, muss zunächst jedoch der Benzylalkohol 
geschützt werden. Es bot sich hierbei an diesen sogleich zum Aldehyd zu 
oxidieren, da dies in der weiteren Synthese sowieso notwendig war. Nach 
Oxidation mit Braunstein konnten die jeweiligen Aldehyde 317a-c in moderaten 
bis guten Ausbeuten erhalten werden (Schema 179, Cbz = 39%, Boc = 68%, Ts 
= 80%). Es zeigte sich allerdings, dass auch mit der stärkeren Base keine 
Reaktion stattfand.  
 
Schema 179: Versuch zur Propargylierung unter Verwendung von stärkeren Basen. 
Eine mögliche Erklärung hierfür kann eine Wasserstoffbrückenbindung im 
Substrat sein. In einer Kristallstruktur des Cbz-geschützten Anilins 317a wies die 
Gruppe um HARRISON eine solche Wasserstoffbrückenbindung zwischen dem 
Carbamatproton und dem Aldehyd mit einer Distanz von 2.0 Å nach (Abbildung 
19).[191] Zudem wird die starre Konformation durch eine weitere agostische 
Wechselwirkung des Protons in 6-Position am Aromaten mit dem doppelt 
gebundenen Carbamatsauerstoff verstärkt. 
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Abbildung 19: Kristallstruktur von Verbindung 317a. 
Da eine nachträgliche Alkylierung der geschützten Anilinderivate nicht erfolgreich 
war, wurde als nächstes versucht die Synthesereihenfolge umzudrehen. Um eine 
Überalkylierung von 2-Hydroxymethylanilin (310) auszuschließen, wurde das 
Alkylierungsmittel Propargylbromid dabei im Unterschuss eingesetzt. Tatsächlich 
konnte bei einer solchen Reaktionsführung das monoalkylierte Produkt 319 in 
92% Ausbeute bezogen auf Propargylbromid erhalten werden (Schema 180). 
Dieses sollte nun in einer Folgereaktion am Stickstoff geschützt werden. Hierfür 
wurden erneut verschiedene Bedingungen getestet (Tabelle 13).  
 
Schema 180: Alkylierung von Verbindung 307 und anschließende Schützung der Aminfunktion. 
Tabelle 13: Bedingungen zur Schützung von Anilin 317. 
Eintrag Bedingungen Produkt Temperatur Zeit Ausbeute 
1 Cbz-Cl, Pyridin, CH2Cl2 320a RT 4 h - 
2 Cbz-Cl, NEt3, CH2Cl2 320a RT 4 h - 
3 Cbz-Cl, Pyridin, DMF 320a RT 4 h - 
4 Cbz-Cl, NEt3, DMF 320a RT 4 h - 
5 Boc2O, THF 320b RT 48 h - 
6 Ts-Cl, Pyridin, CH2Cl2 320c RT 96 h 64% 
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Es zeigte sich, dass eine Carbamatschützung des Substrats weder in 
Dichlormethan noch in polarerem N,N-Dimethylformamid, unter Verwendung von 
Pyridin oder Triethylamin als Base, erfolgreich war. Jedoch gelang eine 
Schützung mit Tosylchlorid und Pyridin, wobei das gewünschte Produkt 320c in 
64% Ausbeute isoliert werden konnte.  
 Der Benzylalkohol 320c wurde anschließend mit Braunstein zu dem 
entsprechenden Aldehyd 321 oxidiert und danach mittels Quecksilber(II)oxid und 
Schwefelsäure in Aceton zum Keton hydratisiert (Schema 181). Das erzeugte 
Produkt 121c erwies sich zunächst als schwierig aufzureinigen. An Hand von 
zweidimensionaler Dünnschichtchromatographie konnte eine Labilität des 
Produkts 121c auf Kieselgel nachgewiesen werden, so dass nach 
säulenchromatographischer Aufreinigung stets das Aldolprodukt 309c als 
Verunreinigung gebildet wurde. Diese basenkatalysierte Nebenreaktion konnte 
durch Zugabe von Essigsäure zum Laufmittel unterdrückt werden. Unter diesen 
optimierten Bedingungen konnte das gewünschte Produkt 121c in 82% Ausbeute 
isoliert werden. 
 
Schema 181: Synthese des Ketoaldehyds 121c. 
Substrat 121c wurde anschließend den Bedingungen der intramolekularen, 
organokatalytischen Aldolreaktion unterworfen (Schema 182). Im Vergleich zu 
dem Benzyl-geschützten Verbindung 121b erwies sich dieses in der Reaktion als 
langsamer. Gleichzeitig trat jedoch weniger Aldolkondensation als Nebenreaktion 
auf. Nach einer Reaktionszeit von 24 Stunden konnte das Aldolprodukt 309c in 
50% Ausbeute isoliert werden, wobei zu diesem Zeitpunkt noch Startmaterial im 
Reaktionsgemisch nachgewiesen werden konnte. Im Gegensatz zu dem Benzyl-
geschützten Substrat ließen sich hierbei die Diastereomere 309c und epi-309c 
nicht säulenchromatographisch trennen. Mittels chiraler HPLC konnte jedoch ein 
Diastereomerenüberschuss von 11% nachgewiesen werden. Die Enantio-
selektivitäten erwiesen sich im Falle beider Diastereomere mit 30% und 23% 
ebenfalls als niedrig. Eine Zuordnung der Diastereomere konnte aufgrund von 
verbreiteten Signalen im Protonen-NMR nicht getroffen werden. 
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Schema 182: Organokatalytische Aldolreaktion an Ketoaldehyd 121c. 
Durch Verwendung einer Tosylschutzgruppe konnte demnach tatsächlich die 
Stabilität der Aldolprodukte erhöht werden, wobei auch hier nach einigen Wochen 
bei -20 °C unter Argonatosphäre Spuren des Kondensationsprodukts 
nachgewiesen wurden. Anders als erhofft konnte jedoch keine höhere 
Stereokontrolle erreicht werden. Dies ist in Bezug auf die schon durch Kieselgel 
katalysierte Reaktion nicht überraschend. Zudem verläuft die Reaktion relativ 
langsam, wodurch die basenkatalysierte Nebenreaktion ohne Beteiligung einer 
kovalenten Enaminausbildung an Einfluss gewinnt. 
3.6.3 Versuche zur intramolekularen MICHAEL-Addition an 
Nitroalkene 
Zur Untersuchung einer möglichen intramolekularen MICHAEL-Reaktion unter 
Katalyse über ein Enaminintermediat wurde zunächst ein Nitroalken als MICHAEL-
Akzeptor erprobt, da diese als besonders reaktiv gelten. Bei der Synthese des 
Startmaterials für eine solche Reaktion wurde von Salicylaldehyd (157) 
ausgegangen, welcher zunächst mittels HENRY-Reaktion und anschließender 
Kondensation nach einer Vorschrift von DAUZONNE und ROYER in das ortho-
Hydroxy-β-nitrostyrol (322) überführt wurde (Schema 183).[192] Dieses wurde 
anschließend mit Bromaceton und Kaliumcarbonat in N,N-Dimethylformamid in 
55% Ausbeute zu Keton 323 verethert. 
 
Schema 183: Synthese von Nitrostyrol 123. 
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Produkt 123 wurde unter den optimierten Bedingungen für die intramolekulare 
Aldolreaktion mit (S)-Prolin versetzt. Hierbei konnte nach einer Reaktionszeit von 
16 Stunden vollständiger Umsatz zu einem neuen Produkt mittels 
Dünnschichtchromatographie festgestellt werden (Schema 184). Nach 
säulenchromatographischer Aufreinigung wurde das gewünschte Produkt 323 als 
Diastereomerengemisch in 77% Ausbeute isoliert.2 Eine Untersuchung der Enan-
tiomerenverteilung mittels chiraler HPLC ergab für das Hauptdiastereomer einen 
Überschuss 24% ee sowie für das Nebendiastereomer einen Wert von -2% ee.  
 
Schema 184: Intramolekulare organokatalytische MICHAEL-Reaktion an Nitrostyrole unter Einsatz von 
(S)-Prolin als Katalysator.
 
Ausgehend von diesen ersten Ergebnissen wurde nun versucht die Selektivität 
durch die Wahl eines geeigneten Lösungsmittels zu steigern. Die Ergebnisse der 
Untersuchung sind in Tabelle 14 zusammengefasst. Es wurden dabei 
Lösungsmittel getestet, die sich bereits als geeignet für Prolin-katalysierte 
MICHAEL-Reaktionen erwiesen haben. [84] Bei Einsatz von Chloroform (Eintrag 2) 
oder Acetonitril (Eintrag 3) als Lösungsmittel wurden dabei geringere 
Selektivitäten erreicht, als mit N,N-Dimethylformamid. Bei Verwendung von 
Methanol (Eintrag 4) hingegen konnte eine leicht erhöhte Ausbeute und 
Enantioselektivität erzielt werden. Auch die hierbei erzeugten Selektivitäten von 
35% ee schienen nicht erfolgsversprechend genug, um weitere 
Optimierungsstudien mit (S)-Prolin als Katalysator durchzuführen. 
  
                                            
2
 Für alle Katalyseprodukte der MICHAEL-Reaktionen wurde die relative und absolute 
Konfiguration nicht explizit aufgeklärt. Es wird daher auf eine Zuordnung der Stereozentren 
verzichtet. Das Auftreten unterschiedlicher Diastereomere/Enantiomere, welche sich mittels 
analytischer chiraler HPLC ermitteln ließen, wird durch das Vorzeichen bei der Angabe des 
Überschusses ausgedrückt. Als positives Diastereomer/Enantiomer wurde jenes gewählt, 
welches eine geringere Retentionszeit bei der HPLC aufwies. 
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Tabelle 14: Einfluss des Lösungsmittels auf die Selektivität MICHAEL-Reaktion. 
Eintrag Lösungsmittel 
(1 M) 
Zeit Ausbeute de ee 
(Hauptds.) 
ee 
(Nebends.) 
1 DMF 16 h  77% 59% 24% -2% 
2 CHCl3 24 h 68% 87% 2% 9% 
3 MeCN 48 h 59% 48% 11% 9% 
4 MeOH 24 h 84% 66% 35% 5% 
 
In zusätzlichen Testreaktionen wurden weitere Katalysatoren erprobt. Die 
Ergebnisse sind in Tabelle 15 und Tabelle 16 zusammengefasst. Tabelle 15 
bezieht sich dabei auf die Katalysatoren, bei denen ein Enaminintermediat 
gebildet wird (Abbildung 20), wohingegen Tabelle 16 Katalysatoren beinhaltet, 
die über ein tertiäres Amin die Reaktion beschleunigen. Die Lösungsmittel für die 
entsprechenden Katalysatoren wurden zunächst in Anlehnung an 
literaturbekannte Einsatzbeispiele gewählt.[84]  
 Tabelle 15: Ergebnisse in der intramolekularen MICHAEL-Reaktion I. 
Nr. Katalysator 
(30 Mol-%) 
Lösungsm. 
(1 M) 
Zeit Ausb. de ee 
(Hauptds.) 
ee 
(Nebends.) 
1 85 CH2Cl2 24 h 96% -80% 2% 2% 
2 83 CH2Cl2 48 h - 
   3 73 iPrOH 48 h 41% -78% 10% 1% 
4 126 DMF 24 h 98% 64% -34% 9% 
5 125 DMF 72 h - 
   6 127 CH2Cl2 20 h 95% 49% -2% -12% 
7 68 DCM 24 h 59% 57% 21% 2% 
8 47 Aceton 144 h 95% 61% -36% 23% 
9 72 Toluol 96 h 11% -55% 1% 1% 
10 129 DMF 30 h 37% -34% 9% 9% 
11 132 DMF 12 h 27% 1% -11% -14% 
12 90 DMF 22 h 16% -45% 21% 32% 
13 128 DMF 22 h 18% -39% -16% 3% 
14 130 DMF 120 h - 
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Abbildung 20: Eingesetzte Katalysatoren in der intramolekularen MICHAEL-Reaktion I. 
Im Allgemeinen ist zu erkennen, dass die meisten Enaminkatalysatoren bei der 
MICHAEL-Reaktion eine geringere Selektivität aufweisen als (S)-Prolin selbst 
(Tabelle 15). Einzig Tosylamid 126 (Eintrag 4) sowie Dipyrrolidin 47 (Eintrag 8) 
erbrachten bei akzeptablen Ausbeuten Enantiomerenüberschüsse der 
Hauptdiastereomere, die über 30% ee lagen. Der MACMILLAN-Katalysator der 
zweiten Generation 83 (Eintrag 2), 2-Methylprolin 125 (Eintrag 5) und 
Dimethylpyrrolidin 130 (Eintrag 14) zeigten keinerlei Aktivität. Dies dürfte auf den 
großen sterischen Anspruch der Katalysatoren zurückzuführen sein. Auch der 
ebenfalls sterisch anspruchsvolle Silylether von Diphenylprolinol 72 erwies sich 
als nur unwesentlich besser (Eintrag 12). Interessanterweise lieferten die 
Katalysatoren 85 (Eintrag 1), 73 (Eintrag 3), 72 (Eintrag 9), 129 (Eintrag 10), 90 
(Eintrag 12) und 128 (Eintrag 13) das im Vergleich zur (S)-Prolin-katalysierten 
Reaktion entgegengesetzte Diastereomer als Hauptprodukt. Auch bei den 
gebildeten Enantiomeren ist keine eindeutige Tendenz festzustellen. Einzig 
Katalysator 68 (Eintrag 7) liefert das identische Stereoisomer als Hauptprodukt, 
welches auch durch (S)-Prolin gebildet wurde. Es zeigte sich somit eine geringe 
Vorhersehbarkeit der Ergebnisse, die nicht ohne weiteres rational zu begründen 
sind. Da jedoch in allen Fällen nur geringe Selektivitäten erzielt wurden, wurde 
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auf eine weitere Optimierungsarbeit verzichtet. Neben den bereits vorgestellten 
Katalysatoren, die über einen Enamin-Intermediat in die Reaktion eingreifen, 
wurde auch eine Reihe von Katalysatoren getestet, die ein tertiäres Amin als 
basische Funktion beinhalten (Abbildung 21). In Kombination hierzu besitzen 
diese Katalysatoren zumeist einen Wasserstoffbrückendonor, der in der Lage 
sein sollte das Nitroalken im Katalysezyklus zu koordinieren und zu aktivieren. 
Die Ergebnisse, die mit diesen Katalysatoren erzielt wurden, sind in Tabelle 16 
zusammengefasst.  
Tabelle 16: Ergebnisse der eingesetzte Katalysatoren in der intramolekularen MICHAEL-Reaktion II. 
Nr Katalysator 
(30 Mol-%) 
Lösungsm. 
(1 M) 
Zeit Ausb. de ee 
(Hauptds.) 
ee 
(Nebends.) 
1 141 Toluol 24 h 95% 28% 11% -23% 
2 147 Toluol 336 h - 
   3 140 Toluol 24 h - 
   4 131 Toluol 120 h - 
   5 136 Toluol 120 h - 
   6 137 DMF 24 h 27% -1% -3% 1% 
7 142 Toluol 24 h 71% -56% 1% 19% 
8 143 Toluol 20 h 68% 67% 54% -5% 
9 146 Toluol 30 h 49% -56% 19% 1% 
10 144 + PhCOOH Toluol 48 h - 
   
11 144 + NEt3 Toluol 48 h 64% -92% -31% 36% 
12 145 Toluol 24 h 6% nd nd nd 
14 75 Toluol 48 h - 
    
In einem ersten Versuch wurde ein vorhandener, von Chinindin abgeleiteter, 
Thioharnstoffkatalysator 141 eingesetzt (Eintrag 1). Innerhalb einer Reaktionszeit 
von 24 Stunden wurde das zyklische Produkt in nahezu quantitativer Ausbeute 
gebildet. Jedoch wurde hierbei nur ein geringer Enantiomerenüberschuss 
erreicht. Der von (S)-N-Amino-O-Methylprolinol abgeleitete Thioharnstoff-
katalysators 147 (Eintrag 2) war hingegen ebenso wenig aktiv wie die 
Katalysatoren 140 (Eintrag 3), 131 (Eintrag 4) oder 136 (Eintrag 5). Eine 
Verwendung der chiralen Base Spartein (137) erzeugte nach 24 Stunden zwar 
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durchaus Produkt, konnte aber keine stereochemische Induktion erzeugen 
(Eintrag 6). Eine höhere Aktivität wurde durch den von (R,R)-1,2-
Cyclohexandiamin abgeleiteten Katalysator 142 erreicht, der jedoch erneut keine 
hohe Enantiomerenüberschüsse erzeugen konnte (Eintrag 7). Eine bessere 
Selektivität wurde bei Einsatz des Katalysators 143 erzielt (Eintrag 8), der sich 
nur durch das zyklische tertiäre Amin von dem Thioharnstoff 142 unterscheidet. 
Erstmals wurde hierbei ein Enantiomerenüberschuss von über 50% 
überschritten. Die Verwendung des aus Norephedrin hergestellten Katalysators 
146 brachte keine weitere Verbesserung (Eintrag 9). 
 
Abbildung 21: Eingesetzte Katalysatoren in der intramolekularen MICHAEL-Reaktion II. 
In Anlehnung an Arbeiten der Gruppe von LIST et al. wurde zudem ein primäres 
Amin in der Katalyse eingesetzt.[74] Hierfür wurde das zu Katalysator 143 analoge 
primäre Amin 144 entworfen und unter Zugabe von einem Äquivalent Säure in 
der Reaktion getestet (Eintrag 10). Unter diesen Bedingungen konnte jedoch 
keinerlei Produkt erhalten werden. Auch ohne Zusatz an Säure fand bei Einsatz 
dieses Katalysators keinerlei Umsatz statt. Bei zusätzlicher Zugabe von einem 
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Äquivalent Base hingegen konnte nach 48 Stunden das Produkt in 64% 
Ausbeute isoliert werden (Eintrag 11). Interessanterweise wurde hierbei nahezu 
ausschließlich ein Diastereomer gebildet. 
  Als mögliche Erklärung der im Vergleich zu Katalysator 142 mit 
Thioharnstoffkatalysator 143 erzielten höheren Selektivitäten wurde die etwas 
geringere Basizität des tertiären Pyrrolidinstickstoffs in Betracht gezogen. 
Hierdurch könnte eine zusätzliche Aktivierung des Nitroalkens durch die 
Thioharnstofffunktion benötigt werden und die rein basenkatalysierte 
Nebenreaktion an Bedeutung verlieren. Um diesen Effekt weiter zu untersuchen 
und womöglich die Selektivität zu verbessern wurde Thioharnstoff 145 
synthetisiert, der den tertiären Stickstoff als Morpholinylgruppe enthält. Es stellte 
sich jedoch heraus, dass dieses weniger basische Derivat in der Katalyse nahezu 
inaktiv war und nach 48 Stunden nur 6% an Produkt erzeugte (Eintrag 13). Als 
weitere Variation wurde mit Katalysator 75 eine Kombination aus Prolin und einer 
Thioharnstofffunktion getestet. Dieser Katalysator erzeugte auch nach 20 
Stunden Reaktionszeit jedoch keinerlei Produkt.  
Als Ergebnis dieser Voruntersuchung wurde der Katalysator 143 als der vielver-
sprechendste ausgewählt. Zur weiteren Optimierung der Reaktionsführung wurde 
als nächstes das Lösungsmittel zu variiert. Hierfür wurden möglichst unpolare, 
aprotische Lösungsmittel, in denen sowohl Startmaterial als auch Katalysator 
löslich sind, getestet. Um möglichst gleiche Bedingungen zu generieren, wurde 
die Reaktion in allen Fällen für 48 Stunden gerührt. Die Ergebnisse sind in 
Tabelle 17 zusammengefasst. Als Vergleich wurde unter gleichen Bedingungen 
erneut Toluol als Lösungsmittel verwendet (Eintrag 1). Interessanterweise wurde 
bei der verlängerten Reaktionszeit von 30 Stunden das andere Diastereomer im 
Überschuss gebildet. Zwar blieb die Enantioselektivität des nunmehr 
Minderdiastereomer identisch, dafür wurde jedoch bei dem Hauptdiastereomer 
ein Überschuss von -35% ee erreicht. Ähnliche Ergebnisse mit leicht 
verbesserten Selektivitäten wurden mit Benzol als Lösungsmittel erzielt (Eintrag 
2). In Tetrahydrofuran (Eintrag 3), Diethylether (Eintrag 4) und Dichlormethan 
(Eintrag 5) konnte hingegen keine bessere Induktion erreicht werden. 
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Tabelle 17: Einfluss des Lösungsmittel auf die organokatalytische intramolekulare MICHAEL-Reaktion. 
Eintrag Lösungsmittel Zeit Ausbeute de ee (Hauptds.) ee (Nebends.) 
1 Toluol 48 h 68% -36% -35% 55% 
2 Benzol 48 h 68% -51% -39% 59% 
3 THF 48 h 82% 24% 32% -5% 
4 Et2O 48 h 48% 38% 44% -11% 
5 CH2Cl2 48 h  52% -59% -30% 43% 
 
Um die Reaktionsführung weiter zu optimieren wurde die Reaktion bei einer 
erniedrigten Temperatur von 2 °C in Toluol durchgeführt (Schema 185). Es zeigte 
sich, dass die Reaktion wesentlich langsamer verläuft als bei Raumtemperatur. 
Nach einem Tag wurde nahezu kein Umsatz beobachtet. Erst nach 7 Tagen 
wurde eine nahezu vollständige Reaktion mittels Dünnschichtchromatographie 
festgestellt. Das Produkt wurde in 64% Ausbeute isoliert und wies dabei im 1H-
NMR nahezu ein 1:1-Gemisch der beiden möglichen Diastereomere auf. Bei dem 
leicht angereicherten Diastereomer handelt es sich um das auch bei Raumtem-
peratur im Überschuss erzeugte Epimer, welches einen Enantiomerenüber-
schuss von 61% ee aufwies. Das Minderdiastereomer wies jedoch im Vergleich 
zu der Reaktion bei Raumtemperatur einen Überschuss von -35% ee auf. 
 
Schema 185: Intramolekulare Michael-Reaktion von 123 bei 2 °C. 
Eine mögliche Erklärung des mit der verlängerten Reaktionszeit verbundenen 
verminderten Diastereomerenüberschusses von Substrat 323 mag in Analogie zu 
den Beobachtungen der Gruppe um HAYASHI und NISHIYAMA gefunden werden 
(Schema 186).[110, 111] Sie berichteten von einer ähnlichen intramolekularen 
MICHAEL-Reaktion (Schema 50), bei der zunächst kinetisch das cis-Isomer 
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gebildet wird, welches anschließend unter Anwesenheit einer Base zu dem trans-
Isomer epimerisiert. Als Base kann hierbei auch der Katalysator selbst fungieren. 
Ähnliches ist auch in dem Beispiel aus der vorliegenden Arbeit anzunehmen. Bei 
kurzer Reaktionszeit wird zunächst das cis-Isomer gebildet und kann in einer 
akzeptablen Enantioselektivität isoliert werden. Das trans-Isomer wird dabei 
durch unkoordinierte Basenkatalyse gebildet und besitzt keinen Enantiomeren-
überschuss (z. B. Tabelle 16, Eintrag 8). Bei verlängerter Reaktionszeit wandelt 
sich das zunächst gebildete cis-Epimer in das trans-Epimer um, wodurch zum 
einen der Diastereomerenüberschuss sinkt und sich schließlich umkehrt, zum 
anderen aber auch der Enantiomerenüberschuss des trans-Produkts steigt. Dies 
ist darin begründet, dass das zweite Stereozentrum durch die vorhergegangene 
organokatalytische MICHAEL-Reaktion bestimmt wurde und somit 
enantiomerenangereichert vorliegt. 
 
Schema 186: Mögliche Erklärung der Epimerisierung von Michael-Produkt 323. 
 
Schema 187: Synthese der sterisch anspruchsvollen Ketone 324 und 325. 
Zur Untersuchung des Einflusses eines sterisch anspruchsvolleren Substituenten 
am Keton wurde das Propylderivat 324 und die iso-butyl-substituierte Verbindung 
325 hergestellt (Schema 187). Verbindung 324 konnte durch Veretherung mit 1-
Brompentan-2-on in 31% Ausbeute nach einer Reaktionszeit von 90 Minuten 
erhalten werden (Schema 187 (1)). Verlängerte Reaktionszeiten erbrachten 
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hierbei keine verbesserten Ausbeuten. In einer analogen Reaktion konnte das 
iso-butylderivat 325 durch Veretherung mit 1-Brom-4-methylpentan-2-on in 30% 
Ausbeute synthetisiert werden (Schema 187 (2)). 
 Diese neu synthetisierten Substrate wurden in der intramolekularen 
MICHAEL-Reaktion getestet. Es zeigte sich, dass aus dem Substrat 324 nach fünf 
Tagen Reaktionszeit und unter Einsatz einer katalytischen Menge an (S)-Prolin in 
Methanol das gewünschte Produkt 326 in 43% Ausbeute erzeugt werden konnte 
(Schema 188). Dabei wurde ein Diastereomerenüberschuss von 6% erreicht. 
Beide Diastereomere konnten in einer Enantiomerenreinheit von 35% ee bzw. 
21% ee erhalten werden. Bei Verwendung des von Prolin abgeleiteten 
Thioharnstoffkatalysators 75 wurde das Produkt 326 im selben Zeitraum nur in 
28% Ausbeute gebildet. Auch die Bestimmung des Enantiomerenüberschusses 
lieferte keine befriedigenden Ergebnisse. 
 
Schema 188: Organokatalytsche, intramolekulare MICHAEL-Reaktion an Substrat 324. 
Der Einsatz von Substrat 325 in der Katalyse brachte keine Verbesserung in 
Bezug auf Selektivität und Ausbeute (Schema 189). Unter Verwendung von 
(S)-Prolin als Katalysator wurde das Produkt 327 nach 5 Tagen in nur 17% 
Ausbeute gebildet, wobei ein Diastereomerenüberschuss von 46% erreicht wurde 
und das Hauptdiastereomer einen Enantiomerenüberschuss von 25% aufwies. 
Mit dem Thioharnstoffkatalysator 75 wurde das Produkt immerhin in 32% 
Ausbeute gebildet. Auch wenn hier ein höherer Diastereomerenüberschuss von 
83% erreicht wurde, wies dieses Epimer nur eine geringe Enantiomeren-
anreicherung von 7% ee auf. Es zeigte sich also, dass durch Vergrößerung des 
Substituenten an der Ketofunktion die Enantioselektivität der Reaktion nicht 
erhöht, sondern lediglich die Reaktivität der Substrate erniedrig wurde, was sich 
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in der verlängerten Reaktionszeit bemerkbar machte. An dieser Stelle wurden 
weitere Optimierungsarbeiten an diesem System eingestellt, da vermutet wurde, 
dass der verwendete MICHAEL-Akzeptor eine zu hohe Reaktivität aufweist und so 
die Nebenreaktion durch unkoordinierte Basenkatalyse einen zu großen Einfluss 
besitzt. 
 
Schema 189: Organokatalytsche, intramolekulare MICHAEL-Reaktion an Substrat 325. 
 
3.6.4 Versuche zur intramolekularen MICHAEL-Addition an 
α,β-ungesättigte Ester 
Um eine bessere Selektivität zu erreichen wurde versucht, einen weniger 
reaktiven MICHAEL-Akzeptor in die Startmaterialen einzubauen. Aufgrund der 
einfachen Synthese und der erwarteten geringen Elektrophilie wurde ein α,β-
ungesättigter Ester als geeignet angesehen. Diese Klasse an Elektrophilen ist 
nicht allein für die Erweiterung des Substratsspektrums der erzeugten 
Dihydrobenzofurane interessant, da solche Akzeptoren in der Organokatalyse 
nicht eingesetzt wurden.[84] Aufgrund der zuvor festgestellten hohen Reaktivität 
zur 5-enolexo-Zyklisierung ergab sich eine begründete Hoffnung, dass eine 
solche Reaktion in diesem Fall möglich ist. Das Testsubstrat 124 hierfür wurde in 
einer zweistufigen Synthese aus Salicylaldehyd hergestellt (Schema 190). In 
einer ersten Reaktion wurde der Aldehyd 157 mittels WITTIG-Reaktion in 72% 
Ausbeute in den entsprechenden α,β-ungesättigter Ester 328 überführt. Dieser 
ließ sich durch Reaktion mit Bromaceton und Kaliumcarbonat in 
Dimethylformamid mit einer Ausbeute von 83% Ausbeute zum Keton 124 
umsetzen. 
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Schema 190: Synthese von Substrat 124. 
Substrat 124 wurde in einer ersten Reaktion mit (S)-Prolin in Dimethlyformamid 
versetzt. Es zeigte sich jedoch, dass auch nach 5 Tagen Reaktionszeit kein 
Produkt erzeugt werden konnte. Durch Erwärmung des Reaktionsgemischs auf 
60 °C konnte jedoch nach 14 Stunden Spuren einer neuen Substanz in der 
Dünnschichtchromatographie und der Gaschromatographie nachgewiesen 
werden. Für eine Isolation reichte die Menge jedoch nicht aus. Daher wurden 
verschiedene andere Katalysatoren in der Reaktion getestet (Schema 191), um 
einen höheren Umsatz zu erreichen. Hierbei wurden zur besseren 
Vergleichbarkeit alle Reaktionen zunächst in Toluol durchgeführt, da in diesem 
Lösungsmittel erhofft wurde, eine Wasserstoffbrücke zwischen Katalysator und 
Carboxylsauerstoff zu stabilisieren. Die Ergebnisse sind in Tabelle 18 
zusammengefasst.  
Alle Reaktionen wurden zunächst für drei Tage bei Raumtemperatur gerührt, 
woraufhin die Reaktionen, bei denen noch kein Umsatz zu erkennen war für 
weitere zwei Tage auf 50 °C erwärmt wurden. Zunächst wurde erneut (S)-Prolin 
getestet, wobei dies in Toluol einen noch geringeren Umsatz zeigte und auch 
nach vier Tagen bei 50 °C nur Spuren an Produkt lieferte (Eintrag 1). Auch mit 
Chinidin als Katalysator konnte keine wesentlich höhere Reaktivität festgestellt 
werden, wobei das Produkt immerhin in 31% Ausbeute als diastereomerenreine 
Verbindung erhalten wurde (Eintrag 2). Allerdings konnte keinerlei chirale 
Induktion festgestellt werden. Eine Mischung aus (S)-Prolin und Chinidin als 
chirales Säure-Basepaar erwies sich als wesentlich aktiver (Eintrag 3). Hiermit 
konnte das Produkt in 72% Ausbeute nach 48 Stunden bei 50 °C isoliert werden. 
Allerdings wurde hierbei nur noch ein Diastereomerenüberschuss von 70% de 
festgestellt. Dafür wurde erstmals zumindest eine geringe Enantio-
merenanreicherung von 10% ee gemessen. Die Zugabe einer BRØNSTED-Säure 
wie Trifluoressigsäure (Eintrag 4) oder einer oxophilen LEWIS-Säure wie 
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Magnesiumbromid (Eintrag 5) zu (S)-Prolin erzeugte hingegen keinen aktiven 
Katalysator.  
 
Schema 191: Organokatytische MICHAEL-Reaktion an Substrat 124. 
Tabelle 18: Ergebnisse der organokatalytischen MICHAEL-Reaktion an Substrat 124. 
Nr Katalysator Zeit Temp Ausb. de ee 
(30 Mol-%)   (Hauptds.) 
1 20 96 h 50 °C Spuren nd nd 
2 134 96 h 50 °C 31% > 95% 1% 
3 20 + 134 72 h 50 °C 72% 70% 10% 
4 20 + TFA 96 h 50 °C - 
  5 20 + MgBr2 72 h 50 °C Spuren nd nd 
6 127 96 h 50 °C Spuren nd nd 
7 68 96 h 50 °C Spuren nd nd 
8 90 96 h 50 °C 41% 33% -19% 
9 129 96 h 50 °C 53% >95% -7% 
10 74 72 h RT 82% >95% -20% 
11 743 144 h RT 65% 82% -11% 
12 72 72 h 50 °C 29% 38% 32% 
13 85 96 h 50 °C - 
  14 143 96 h 50 °C nd nd nd 
15 145 96 h 50 °C - 
  16 76 96 h 50 °C -     
(Alle Reaktionen wurden in Toluol (bis auf gekennzeichnete Ausnahme) bei einer Konzentration von 
1 mol L
-1 
an Startmaterial durchgeführt, die eingesetzten Katalysatoren sind in Abbildung 22) 
Auch der Silyl-geschützte Hydroxyprolinkatalysator 127 (Eintrag 6) und der 
Tetrazolkatalysator 68 (Eintrag 7) erwiesen sich als nicht geeignet zur Katalyse 
der Reaktion. Besser Ergebnisse konnten mit Prolinamid 90 erzielt werden 
                                            
3
 Reaktion in Dichlormethan 
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(Eintrag 8). Hierbei wurde das Produkt mit 42% Ausbeute in einem moderaten 
Diastereomerenverhältnis von 2:1 erhalten. Immerhin wurde hierbei ein 
Enantiomerenüberschuss von 19% beobachtet, wobei das im Vergleich zu der 
durch (S)-Prolin (20) und Chinindin (134) katalysierten Reaktion 
entgegengesetzte Enantiomer gebildet wurde.  
 
Abbildung 22: In der organokatalytischen Michael-Reaktion an Substrat 124 eingesetzte 
Katalysatoren. 
Das Dibenzylamid 129 stellte sich als reaktiver in der Katalyse heraus, konnte 
allerdings kaum eine Stereoselektivität erzeugen (Eintrag 9). Bessere Ergebnisse 
wurde mit Prolinamid 74 erhalten, welches sogar schon bei Raumtemperatur die 
Reaktion katalysieren konnte (Eintrag 10). Schon nach wenigen Stunden konnte 
Produkt mittels Dünnschichtchromatographie nachgewiesen werden. Nach drei 
Tagen wurde vollständiger Umsatz festgestellt und das gewünschte Produkt 
konnte in 82% Ausbeute als diastereomerenreine Verbindung isoliert werden. 
Jedoch wurde auch hierbei nur ein Enantiomerenüberschuss von 20% erreicht. 
Dieser Wert konnte auch bei Verwendung von Dichlormethan als Lösungsmittel 
nicht verbessert werden (Eintrag 11). Bei Einsatz von von Diphenylprolinol-O-
trimethylsilylether 72 als Katalysator wurde nach 3 Tagen bei 50 °C 29% des 
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gewünschten Produktes mit einem Diastereomerenverhältnis von etwa 2:1 
erhalten (Eintrag 12). Interessanterweise besaß das Hauptdiastereomer dabei 
einen relativ hohen Enantiomerenüberschuss von 32%. Der ebenfalls sterisch 
anspruchsvolle Katalysator 85 erwies sich im Gegensatz dazu als katalytisch 
nicht aktiv (Eintrag 13). Auch mit Thioharnstoff 143 (Eintrag 14) und 145 (Eintrag 
15), sowie dem primären Amin 76 konnte die Reaktion nicht beschleunigt werden 
(Eintrag 16). 
Anhand der Kopplungskonstante der Ringprotonen von 5.5 Hz bei dem 
Hauptdiastereomer im Vergleich zu 9.5 Hz bei dem Minderdiastereomer wird in 
Analogie zu den Bestimmungen bei den Dihydrobenzofuranolenderivaten von 
einer cis-Konfiguratin ausgegangen. Dies ist entspricht zudem den von der 
Gruppe um HAYASHI in einer ähnlichen Verbindung angegebenen 
Kopplungskonstanten.[110] Im Vergleich zu der Reaktion an Nitrostyrolen (Kapitel 
3.6.3) wurde hierbei in allen Fällen das gleiche Diastereomer im Überschuss 
gebildet.  
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4 Zusammenfassung und Ausblick 
Im Rahmen dieser Arbeit wurde sowohl die enantioselektive Synthese von 
Vaginidiol, Smyrindiol und Euonidiol mittels intramolekularer Aldolreaktion, als 
auch die Entwicklung einer neuartigen intramolekularen MICHAEL-Reaktion zum 
Aufbau von biologisch relevanten Dihydrobenzofuranolen unter 
organokatalytischen Bedingungen untersucht. 
 Bei den Versuchen zur Darstellung von Vaginidiol wurde zunächst eine 
vierstufige Synthese von Verbindung 119, dem Startmaterial für eine direkte 
Synthese von Vaginidiol (100), entwickelt. Es zeigte sich jedoch, dass dieses 
kein geeignetes Substrat für die Prolin-katalysierte intramolekulare Aldolreaktion 
ist. Das Aldolprodukt konnte nur in 58% Ausbeute und mit einem 
Enantiomerenüberschuss von 17% ee erhalten werden (Schema 192, oben).  
 
Schema 192: Überblick über die Ansätze zur Synthese von Vaginidiol. 
Zur Untersuchung der allgemeinen Toleranz von elektronenreichen Substituenten 
in 6-Position an Substraten für die Aldolreaktion wurde die Verbindung 179 
synthetisiert und in der Katalyse getestet. Es wurden nahezu die gleichen 
Selektivitäten wie für Substrat 119 erhalten (Schema 192, Mitte). Als weitere 
Variation der elektronischen und sterischen Eigenschaften am Substrat wurde 
das lipophile Substrat 198 hergestellt, welches ein sterisch anspruchsvolles 
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Acetal in Nachbarschaft zur 6-Position besitzt. Hierbei wurde erhofft, dass so 
mögliche Koordinationseffekte bei der Katalyse unterbunden werden. Tatsächlich 
konnte so die Produkt in 66% Ausbeute mit einem Enantiomerenüberschuss von 
47% ee, respektive 42% ee, erhalten werden. Eine weitere Erhöhung der 
Selektivität könnte womöglich durch die Verwendung einer sterisch 
anspruchsvolleren Schutzgruppe (z.B. t-Butyl, Trityl) erzielt werden. Diese 
Veränderung des Substrats wird aber gleichzeitig eine längere Synthesesequenz 
nach sich ziehen.  
 Die direkte Synthese des Smyrindiols über eine Aldolreaktion am bereits 
vorgebauten Cumaringerüst schlug fehl. Eine Synthese, bei der das Cumarin 
zum Abschluss der Sequenz aufgebaut wird, erwies sich dagegen als sehr 
vielversprechend. Substrat 221 konnte in 36% Ausbeute über fünf Stufen 
hergestellt werden und lieferte in der organokatalytischen Aldolreaktion zu 
Verbindung 222 gute Ergebnisse (Schema 193).  
 
Schema 193: Organokatalytische Aldolreaktion zum Aufbau von Smyrindiol. 
Neben dem Methylether wurden weitere Schutzgruppen für die Hydroxyfunktion 
in para-Position zum Aldehyd getestet, wobei jedoch einzig durch einen 
Benzylether etwas bessere Ergebnisse erreicht wurden. Auf Grund der längeren 
Synthesesequenz wurde diese Methode jedoch als nicht zweckmäßig 
angesehen. Elektronenreiche Schutzgruppen wie Methoxymethylether oder eine 
Silylschutzgruppe führten zu verstärkter Kondensationsreaktion und einer starken 
starken Verminderung der Enantioselektivität der Reaktion. Nach nucleophiler 
1,2-Addition einer Methylgruppe an das Keton und anschließender Acetalisierung 
des 1,3-Diol, gelang die Entschützung des Methylethers mit Hilfe von 
Natriumethanthiolat in DMF. Die abschließende Synthese von Smyrindiol schei-
terte auf Grund von Zeitmangel, da weder das Phenol 262 eine STILLE-Kupplung 
mit Tributylvinylstannan einging, noch der Methoxyether von Styrol 270 zu 
spalten war (Schema 194).  
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Schema 194: Versuche zur Synthese von Phenol 269. 
Um die Synthese fertigzustellen, bedarf es noch der Optimierungsarbeit an der 
STILLE-Kupplung. Es scheint nach bisherigen Untersuchungen nicht möglich, das 
Phenol 269 über einen längeren Zeitraum den Konditionen einer STILLE-Kupplung 
auszusetzen. Es sollte daher nach Bedingungen gesucht werden, unter denen 
der Umsatz bereits bei Raumtemperatur möglich ist. Die Gruppe um FU hat in 
diesem Bereich einige interessante Katalysatorsysteme entwickelt.[193] Die 
weitere Synthese zum Aufbau des Cumarins würde eine Acylierung mit 
Acrylsäurechlorid und eine Ringschlussmetathese beinhalten. Beide Reaktionen 
sind an ähnlichen Systemen literaturbekannt, verlaufen vergleichsweise mild und 
sollten ohne Probleme durchgeführt werden können. Alternativ kann die 
Acylierung mit Acrylsäurechlorid vor der STILLE-Kupplung durchgeführt werden, 
womit gleichzeitig die Stabilität des Substrats in der Kupplungsreaktion erhöht 
werden könnte. Die Entschützung der Dioleinheit wurde an einem Testsystem 
durchgeführt und sollte ohne nennenswerte Eliminierungsnebenprodukte 
stattfinden (Schema 195). Aufgrund der bisherigen Erfahrungen sollte diese 
Synthese durchführbar sein. 
 
Schema 195: Mögliche weitere Syntheseroute für Smyrindiol (99). 
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Als drittes Syntheseprojekt wurde die Darstellung von Euonidiol untersucht. Das 
Substrat für eine direkte Aldolreaktion am bereits aufgebauten Cumarin 120 in 
einer 7-stufigen Synthese hergestellt. Auch die Aldolreaktion lieferte das 
gewünschte Produkt 271. Es wurde jedoch nur in einer Ausbeute von 47% und 
einer Enantioselektivität von 31% ee erhalten (Schema 196, oben). Ein erster 
Versuch zur nucleophilen 1,2-Addition an das Aldol-Produkt schlug fehl. Bei 
Verwendung des Substrats 279a mit Bromidsubstituent in 4-Position und 
Methoxygruppe in 3-Position konnte die Enantioselektivität auf 57% ee gesteigert 
werden (Schema 196, unten). Allerdings lag die Ausbeute mit 45% niedriger als 
bei der Umsetzung von Verbindung 120. Dies ist zumindest teilweise durch die 
als Nebenreaktion auftretende 7-enolendo-Reaktion zu erklären. Ob eine 
nucleophile Addition einer Organocerspezies an Substrat 271 generell möglich 
ist, ist nach einem Versuch nicht abschließend zu konstatieren, da auch keinerlei 
identifizierbare Nebenprodukte isoliert werden konnten. Die Ausbeuten und 
Selektivitäten der Reaktion sind für einen synthetischen Anspruch nur als mäßig 
anzusehen. Ein generelles Interesse an der Synthese könnte darin begründet 
liegen, dass das Molekül bisher nur anhand von 1H-NMR identifiziert werden 
konnte und die Synthese einen Strukturbeweis liefern kann. Die Darstellung über 
einen nachträglichen Aufbau der Cumarinstruktur sollte jedoch aufgrund der 
wesentlich längeren Synthesesequenz vermieden werden. Diese könnte 
ansonsten analog zur Smyrindiolsynthese vorangetrieben werden. 
 
Schema 196: Überblick über die Ansätze zur Synthese von Euonidiol (101). 
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Es scheint generell sinnvoll noch einmal eingehend den Effekt von primären 
Aminen als Katalysator in der Aldolreaktion zu untersuchen. In letzter Zeit hat 
sich gerade das von LIST eingeführte auf Chinindin aufbauende primäre Amin 76 
(Abbildung 2, Seite 28) bei der Reaktion von Ketonen als Nucleophil bewährt.[74, 
194]  
Die Erweiterung des Substratspektrums auf Dihydrobenzothiophene und Indoline 
scheint als wenig erfolgsversprechend. Während bei der Synthese von 
Dihydrothiophenen schon die Synthese des Startmaterials ein Problem darstellte, 
konnte die organokatakytische Aldolreaktion zur Synthese von Indolinen 
eingehend untersucht werden. Hierbei konnten zwei Substrate mit 
unterschiedlichen Schutzgruppen synthetisiert und in der intramolekularen 
Aldolreaktion getestet werden (Schema 197). In beiden Fällen zeigte sich keine 
starke stereochemische Induktion. Lediglich das Minderdiastereomer des Benzyl-
geschützten Indolins konnte mit einer Selektivität von annähernd 50% ee erzeugt 
werden. Dafür wies das Hauptdiastereomer keinen signifikanten 
Enantiomerenüberschuss auf. Zudem stellte sich das Benzyl-geschützte Substrat 
309b als äußerst instabil heraus und zersetzte sich innerhalb kurzer Zeit (< 2 
Wochen bei -20 unter Argonatmosphäre). Das Tosyl-geschützte Derivat 309c 
weist zwar eine höhere Stabilität auf, konnte aber auch nur in nicht 
zufriedenstellenden Selektivitäten erzeugt werden. Insgesamt erscheint der 
präparative Aufwand bei dieser Methode im Vergleich zu den Ergebnissen als 
nicht ausreichend, so dass eine weitere Verfolgung dieses Projekts nicht sinnvoll 
erscheint.   
 
Schema 197: Organokatalytische Aldolreaktion zur Synthese von Indolinen. 
Die Erweiterung des Substratspektrums auf MICHAEL-Akzeptoren erwies sich als 
erfolgreicher. Im Rahmen dieser Arbeit wurde das Nitrostyrol 123 und der α,β-
ungesättigte Ester 124 synthetisiert und in der organokatalytischen MICHAEL-
Reaktion getestet (Schema 198). Speziell die intramolekulare Addition an das 
Nitrostyrol erscheint aufgrund der mit Katalysator 147 bereits erreichten 61% ee 
als vielversprechend (1). In dieser Reaktion stellten Thioharnstoffe die aktivsten 
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Katalysatoren dar. Bemerkenswerte Ergebnisse konnten bei Verwendung des 
primären Amins 144 erzielt werden, welches erst unter Cokatalyse durch einer 
Base aktiv wird. Diese Kombination bietet viele Möglichkeiten zur Variation durch 
einen einfachen Wechsel der Base, ohne das ein neuer Katalysator synthetisiert 
werden muss. Interessanterweise erwiesen sich die Thioharnstoffkatalysatoren 
für α,β-ungesättigte Ester 124 als vollkommen ungeeignet (2). Hier wurden die 
besten Ergebnisse unter Verwendung von sterisch anspruchsvollen Prolinamiden 
wie 74 erzielt. Allerdings sind die vergleichsweise langen Reaktionszeiten, sowie 
die noch nicht akzeptablen Enantioselektivitäten Argumente gegen eine 
Fortführung des Projekts. Andererseits handelt es sich bei der Reaktion um die 
erste bekannte organokatalytische Addition eines Enamin-Nucleophils an α,β-
ungesättigte Ester, wodurch die Reaktion an Bedeutung gewinnt. 
 
Schema 198:Entwickelte organokatalytische, intramolekulare MICHAEL-Reaktionen. 
Mittelfristiges Ziel bei der Fortführung der Projekte sollte es sein eine solche 
intramolekulare Reaktion als Ausgangspunkt für eine Kaskadenreaktion zu 
verwenden. Bisher werden Kaskadenreaktionen in der Regel durch 
Feinabstimmung in der Reaktivität der Substrate geregelt.[81, 102] Die 
Einbeziehung einer intramolekularen Reaktion würde eine weitere 
Reaktivitätsabstufung erlauben, da anzunehmen ist, dass eine solche Reaktion 
wesentlich schneller ablaufen wird. Eine Verwendung von Ketonen als Nucleophil 
ist allerdings wegen der auch in dieser Arbeit festgestellten geringen Reaktivität 
nicht sinnvoll. Ein mögliches Beispiel für eine solche Reaktion ist in Schema 199 
dargestellt. Im Prinzip sind alle Teilreaktionen einer solchen Kaskade bekannt 
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und sollten somit eine saubere Reaktionsführung ermöglichen. Unter 
Einbeziehung intramolekularer Reaktionen sollte auch die Durchführung von 
Quadrupel-Kaskaden, die bis heute noch relativ selten sind, möglich sein. 
 
Schema 199: Hypothetische Kaskadenreaktion unter Verwendung eines intramolekularen 
Teilschritts. 
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5 Experimentalteil 
5.1 Anmerkungen zur präparativen Arbeit 
Allgemeines zur Reaktionsdurchführung 
Alle Reaktionen mit luft- und/oder feuchtigkeitsempfindlichen Substanzen wurden 
nach gängigen SCHLENK-Techniken und unter Argon durchgeführt. Bei 
Reaktionen, die unter Schutzgas durchgeführt wurden, ist dies explizit 
angegeben. Bei allen Experimenten wurde, sofern nicht anders angegeben, ein 
PTFE-beschichteter Magnetrührstab verwendet. 
 
Reaktionskontrolle 
Der Reaktionsverlauf wurde dünnschichtchromatographisch auf Glas-Kieselgel-
Fertigplatten mit Fluoreszensindikator der Firma MACHEREY & NAGEL (Kieselgel 
60 F254, d = 0.25 mm) verfolgt. Die Detektion UV-aktiver Substanzen erfolgte 
unter einer UV-Lampe (λ = 254 nm). Diese und nicht UV-aktive Substanzen 
ließen sich durch Eintauchen der DC-Platte in eine Anfärbereagenz und 
anschließendes Erhitzen im Heißluftstrom detektieren. 
 
Anfärbereagenzien: 
PME 5 %ige ethanolische Molybdatophosphorsäure-Lösung. 
KMnO4 2 g Kaliumpermanganat und 1 g Natriumhydrogencarbonat 
in 100 mL Wasser. 
Mostain 10 g Ammoniummolybdat und 0.2 g Cer(IV)sulfat (0.4 g) in 
200 mL 10%iger Schwefelsäure.  
Ninhydrin 0.70 g Ninhydrin in 200 mL Ethanol und 8 mL Eisessig. 
 
Allgemeine Vorschrift zur wässrigen Aufarbeitung von Reaktionen 
Die Aufarbeitung der Reaktionsansätze folgt – sofern nicht anders angegeben – 
immer nachdem gleichen Schema: Nach dem Abbruch der Reaktion mit einem 
wässrigen Medium (typischerweise pH=7-Pufferlösung, gesättigte NaHCO3-
Lösung, gesättigt NH4Cl-Lösung oder H2O) wurde dieses im Scheidetrichter 
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zunächst von der organischen Phase separiert. Die wässrige Phase wurde 
daraufhin mehrmals mit einem organischen Lösungsmittel (EtOAc, Et2O oder 
DCM) extrahiert und die vereinigten organischen Phasen über einem 
Trockenmittel (typischerweise Na2SO4 oder MgSO4) getrocknet. Nach Entfernen 
des Trockenmittels durch Filtration, wurden alle flüchtigen Bestandteile am 
Rotationsverdampfer unter vermindertem Druck abdestilliert. Anschließend wurde 
das erhaltene Rohprodukt entweder direkt in die nächste Stufe eingesetzt oder 
durch Säulenchromatographie an Kieselgel gereinigt. 
 
Puffer-Lösungen 
 
pH = 7 12.0 g Natriumdihydrogenphosphat und 8.85 g Dinatrium-
hydrogenphosphat in 1 L Wasser. 
pH = 10 42.0 g Natriumhydrogencarbonat und 8.6 g Natriumhydroxid 
in 1.0 L Wasser. 
 
Säulenchromatographie 
Zur chromatographischen Reinigung kamen – in Abhängigkeit vom Reinigungs-
problem – Glassäulen mit unterschiedlichem Durchmesser und entsprechender 
Länge zum Einsatz. Zur Trennung wurde in allen Fällen ein leichter Überdruck 
(0.1-0.3 bar) angelegt. Als Säulenfüllmaterial wurde in allen Fällen Kieselgel 60 
(Korngröße 0.040-0.063 mm) der Firma MACHEREY & NAGEL verwendet. Soweit 
es der Dampfdruck erlaubte, wurden Substanzen nach ihrer Isolierung im 
Hochvakuum getrocknet. 
 
Destillation 
Destillationen wurden in Abhängigkeit von Substanzmenge mit Kurzweg- oder 
Kugelrohrdestillationsapparaturen, gegebenenfalls unter Verwendung von 
Vigreux-Kolonnen und/oder reduziertem Druck, durchgeführt. Die angegebenen 
Siedetemperaturen wurden mit Quecksilberthermometern innerhalb der 
Apparatur gemessen und sind unkorrigiert. 
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Lagerung 
Sämtliche synthetisierte Substanzen wurden unter Argon im Tiefkühlschrank bei 
−22 °C aufbewahrt. 
 
Spezielle Apparaturen 
Kugelrohrdestille: BÜCHI, Modell GKR-50 
 
Lösungsmittel und Reagenzien 
Die verwendeten Lösungsmittel und Reagenzien wurden wie folgt gereinigt und 
getrocknet: 
 
Pentan: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid mit 
anschliessender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
Diethylether: Zweistündiges Refluxieren über Kaliumhydroxid mit 
anschliessender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
abs. Diethylether: Refluxieren von vorgereinigtem Diethylether über 
Solvana®-Kugeln unter Argon-Atmosphäre bis zur 
Blaufärbung von vorher zugesetztem Benzophenon mit 
anschließender Destillation unter Argon-Atmosphäre; 
Entnahme über Spritzentechnik. 
Tetrahydrofuran: Mehrtägiges Vortrocknen über Kaliumhydroxid und nach-
folgendes zweistündiges Refluxieren über Kalium-
hydroxid mit anschließender Destillation über eine 
Füllkörperkolonne. 
abs. Tetrahydrofuran: Refluxieren von vorgereinigtem Tetrahydrofuran über 
Solvana®-Kugeln unter Argon-Atmosphäre bis zur 
Blaufärbung von vorher zugesetztem Benzophenon mit 
anschließender Destillation unter Argon-Atmosphäre; 
Entnahme über Spritzentechnik. 
Dichlormethan: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid mit 
anschlies-sender Destillation über eine 
Füllkörperkolonne. 
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Ethylacetat: Zweistündiges Refluxieren über Kaliumcarbonat mit an-
schliessender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
Methanol: Zweistündiges Refluxieren über Magnesium / Magne-
siummethanolat mit anschließender Destillation. 
abs. Methanol: Mehrstündiges Refluxieren von vorgereinigtem Methanol 
über Magnesium unter Argon-Atmosphäre mit anschlies-
sender Destillation unter Argon-Atmosphäre; Entnahme 
über Spritzentechnik. 
abs. Toluol: Refluxieren von technischem Toluol über Solvana®-
Kugeln unter Argon-Atmosphäre bis zur Blaufärbung von 
vorher zugesetztem Benzophenon mit anschließender 
Destillation unter Argon-Atmosphäre; Entnahme über 
Spritzentechnik. 
abs. Benzol: Refluxieren von technischem Benzol über Solvana®-
Kugeln unter Argon-Atmosphäre bis zur Blaufärbung von 
vorher zugesetztem Benzophenon mit anschließender 
Destillation unter Argon-Atmosphäre; Entnahme über 
Spritzentechnik. 
abs. DMF: Mehrstundiges Refluxieren über Phosphorpentoxid mit
anschließender Destillation unter reduziertem Druck: 
Lagerung unter Argonatmosphäre über Molekularsieb 
(3Å). 
abs. DMA: Mehrstundiges Refluxieren über Phosphorpentoxid mit
anschließender Destillation unter reduziertem Druck: 
Lagerung unter Argonatmosphäre über Molekularsieb 
(3Å). 
Kaliumcarbonat: Mehrstündiges Erhitzen auf 150 °C unter Hochvakuum 
und anschließende Lagerung über Phosphorpentoxid im 
Exsikkator. 
N-Bromosuccinimid: Umkristallisieren aus Wasser und mehrstündiges 
Trocknen am Hochvakuum. Lagerung im Eisfach.  
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Kommerziell erhältliche Reagenzien 
Alle Chemikalien wurden bei den Firmen MAYBRIDGE, ACROS, SIGMA ALDRICH, 
FLUKA, ABCR, TCI EUROPE und MERCK bezogen und direkt eingesetzt oder 
gegebenenfalls durch Standardmethoden gereinigt. Die Lagerung der 
Chemikalien erfolgte soweit erforderlich im Kühlschrank bei +4 °C. 
 
5.2 Anmerkung zur Analytik 
 
Ausbeuten 
Die Ausbeuten beziehen sich auf die gereinigten und isolierten Produkte. 
 
Gaschromatographie 
Achiral 
Gerät:   VARIAN CP 3800 
Säule: CP-SIL 8 (fused silica, 30 m x 0.32 mm ID); Trägergas: 
Stickstoff (0.8 bar); Injektortemperatur: 280 °C; 
Detektortemperatur: 300 °C 
 
Es wird die Retentionszeit der unzersetzten Produkte angegeben. Im Anschluss 
daran erfolgt die Angabe der Messbedingungen in der Form: Verwendete Säule, 
Starttemperatur-Temperaturgradient-Endtemperatur (in °C). 
 
HPLC 
Analytisch 
Geräte:  HEWLETT-PACKARD 1050 und 1100 mit DAD 
   KNAUER (Smartline Autosampler 3800, Smartline Manager  
   5000, Smartline Pump 1000, WellChrom DIODE ARRAY  
   DETCTOR K-2800)  
Säulen (chiral): CHIRALPAK AS (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   CHIRALPAK OD (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   CHIRALPAK AD (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   CHIRALPAK IA (5 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
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   CHIRALPAK OJ (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
   CHIRALPAK AO (10 μm) (250 mm x 4.6 mm) 
 
Präparativ 
   CHIRALPAK AD (10 μm) (250 mm x 50 mm) 
 
Schmelzpunkte 
Gerät:   BÜCHI MeltingPoint B-540 
 
Die Schmelzpunkte wurden mit Hilfe eine digitalen Gerätes mit Thermosensoren 
am Heizblock bestimmt. Sie sind daher als korrigiert anzusehen. 
 
Polarimetrie 
Gerät:   PERKIN-ELMER P241 
 
Die angegebenen Konzentrationen besitzen die Einheit [c] = g/dl 
 
NMR-Spektroskopie 
1H-NMR-Spektroskopie 
Geräte: VARIAN Gemini 300 (300 MHz), VARIAN Mercury 300 (300 
MHz), VARIAN Inova 400 (400 MHz) 
 
13C-NMR-Spektroskopie 
Geräte: VARIAN Gemini 300 (75 MHz), VARIAN Mercury 300 (75 MHz), 
VARIAN Inova 400 (100 MHz) 
 
Aufnahmetechnik: 1H-Breitbandkopplung; J-modulierte Spin-Echo-Aufnahmen 
(Waltz-16 Decoupler Programm) 
 
Die Spektren wurden gegen Tetramethylsilan als internen Standard 
aufgenommen. Die Kopplungskonstanten J sind in Hertz aufgeführt. Die 
Signalmultiplizitäten wurden wie folgt abgekürzt: s = Singulett, d = Dublett, t = 
Triplett, q = Quartett, quin = quntett, sext. = Sextett, sept = Septett, m = Multiplett, 
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kB = komplexer Bereich br = breites Signal. Die zum entsprechenden Signal 
vorgeschlagenen H- beziehungsweise C-Atome sind durch kursive Schreibweise 
im Strukturausschnitt kenntlich gemacht; dabei sind immer alle an dem jeweiligen 
Atom gebundenen H-Atome angegeben. Soweit nicht anders angegeben erfolgte 
die Messung bei Raumtemperatur. 
 
Massenspektrometrie 
Geräte: EI+CI:  FINNIGAN SSQ 7000 (Standardbedingungen: EI, 
70   eV, CI 100 eV)  
 HRMS:  FINNIGAN MAT 95 
 ESI:  THERMOFINNIGAN LCQ Deca XP plus   
  (niederaufgelöstes LC/MS-Massenspektrometer) 
   THERMOFISHER Scientific LTQ-Orbitrap X  
  (hochauflösendes Hybrid-LC/MS-Massenspektro 
  meter) 
  
Die Angabe der Massen der Fragmentationen (m/z [%]) erfolgt als 
dimensionslose Zahl, deren Intensität prozentual zum Basispeak (100%) 
angegeben ist. Es werden nur Signale mit hoher Intensität (≥ 10%) oder 
charakteristische Signale angegeben. 
 
IR-Spektroskopie 
Gerät:   PERKIN ELMER Spektrum 100 
 
Die Messung erfolgt entweder als Film, in Form von KBr-Presslingen als 
Differenzspektrum gegen CHCl3 oder als abgeschwächte 
Totalreflexionsmessung (ATR) auf einem Reflexionselement. Die Angabe der 
Absorptionsbanden erfolgt in cm1. Bandenform und -intensität werden durch 
folgende Abkürzungen charakterisiert: vs = sehr stark (0 - 20%), s = stark (21 - 
40%), m = mittel (41 - 60%), w = schwach (61 - 80%), vw = sehr schwach (81 - 
90%). 
 
Elementaranalyse 
Gerät:   VARIO EL Element Analyzer  
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Eine Substanzprobe wurde für C, H, N ≤ 0.5% als authentisch betrachtet. 
6  Allgemeine Arbeitsvorschriften 
AAV 1: Intramolekulare Prolin-katalysierte Aldolreaktion 
Die jeweiligen Aldehydketone wurden in Dimethylformamid aufgenommen 
(c = 1 mol L-1) und mit 0.3 Äq. Prolin versetzt. Die Reaktionen wurden für die 
angegebene Zeit gerührt und die Reaktion durch Zugabe von 1 mL Pufferlösung 
(pH = 7) pro 1 mL Dimethylformamid abgebrochen. Nach Überführung in einen 
Scheidetrichter wurden die Suspensionen so oft wie nötig (DC-Kontrolle der 
wässrigen Phase) mit Diethylether beziehungsweise Ethylacetat extrahiert. Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchlorid-Lösung 
gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach säulenchromato-
graphischer Reinigung wurden die 2,3-Dihydrobenzofuranole als Feststoffe 
erhalten. 
 
AAV 2: Darstellung Methoxymethylethern 
In einem Dreihalskolben wurde Dimethoxymethan (0.442 mL/mmol, 2.5 Äq.) und 
eine katalytische Menge Zinkbromid in Dichlormethan (1.3 mL/mmol) gelöst. Zu 
dieser Lösung wurde langsam Acetylchlorid (0.356 mL/mmol 2.5 Äq.) durch einen 
Tropftrichter (bei kleinem Ansatz mit Hilfe einer Spritze) hinzugegeben worauf der 
Tropftrichter mit einer möglichst kleinen Menge an Dichlormethan nachgespült 
wurde. Die zunächst exotherme Reaktion wurde für 3 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt. Zu dem gebildeten Chlormethylmethylether wurde Di-
iso-propylethylamin (0.820 mL/mmol, 2.5 Äq.) getropft. Das umzusetzende 
Phenolderivat (1.0 Äq.) wurde in einer geringsmöglichen Menge Dichlormethan 
gelöst und nach vollständiger Zugabe des Amins durch einen Tropftrichter 
langsam zugegeben. Die Reaktionsmischung wurde, falls notwendig, im Eisbad 
gekühlt und über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt. Am nächsten Morgen 
wurde überschüssiger Chlormethylmethylether durch Zugabe von gesättigter 
Ammoniumchloridlösung (1 mL/mmol) umgesetzt und das Phasengemisch nach 
einer Reaktionszeit von fünf Minuten in einen Scheidetrichter überführt. Die 
Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Dichlormethan extrahiert (3-
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5 x 5 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat 
getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Die 
erhaltenen Rohprodukte wurden entweder direkt umgesetzt oder durch 
Umkristallisieren beziehungsweise mittels Säulenchromatographie gereinigt. 
 
AAV 3: Darstellung von 2-Oxopropylethern von 2-Hydroxybenz-
aldehyden 
Die jeweiligen ortho-Hydroxybenzaldehyde wurden in Dimethylformamid 
aufgenommen (c = 0.5 mol L–1). Zu dieser Lösung wurden 1.2 eq Kaliumcarbonat  
gegeben, woraufhin die Suspension für 10 Minuten bei Raumtemperatur gerührt 
wurde. Nach dieser Zeit wurden 1.5 Äq. Bromaceton langsam hinzugetropft und 
die Reaktion über Nacht Rühren gelassen. Durch Zugabe von 1 mL Pufferlösung 
(pH = 7) pro 2 mL Dimethylformamid wurde die Reaktion abgebrochen. Nach 
Überführung in einen Scheidetrichter wurde die organische Phase von der 
wässrigen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert (3 x 2 mL 
pro mmol). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchlorid-Lösung gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung wurden die 2-Oxopropylether als Fest-
stoffe erhalten. 
 
AAV 4: Propargylierung von ortho-Hydroxybenzaldehyden 
Die jeweiligen ortho-Hydroxybenzaldehyde wurden in Dimethylformamid 
aufgenommen (c = 0.5 mol L-1). Falls abs. Dimethylformamid verwendet wurde, 
so ist dies explizit angegeben. Zu dieser Lösung wurden 1.2 Äq. Kaliumcarbonat 
(bei Bedarf wasserfrei) gegeben, woraufhin die Suspension für 10 Minuten bei 
Raumtemperatur gerührt wurde. Nach dieser Zeit wurden 1.5 Äq. 
Propargylbromid (80 %ige-Lösung in Toluol) unter Eiskühlung langsam 
hinzugestropft und die Reaktion über Nacht Rühren gelassen (gegenenfalls 
wurde die Reaktion bei unreaktiven Phenolen auf 60 °C erhitzt). Durch Zugabe 
von 1 mL Pufferlösung (pH = 7) pro 2 mL Dimethylformamid wurde die Reaktion 
abgebrochen. Nach Überführung in einen Scheidetrichter wurde die organische 
Phase von der wässrigen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether 
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extrahiert (3 x 2 mL pro mmol). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchlorid-Lösung gewaschen und über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Nach säulenchromatographischer Reinigung wurden die 
Propargylether als Feststoffe erhalten. 
 
AAV 5: Alkinhydratisierung  
In einem Dreihalskolben wurde Quecksilber(II)oxid (13 mg/mmol, 0.06 Äq.) in 
Aceton (5 mL/mmol) suspendiert und mit Schwefelsäure (21 µL/mmol, 0.4 Äq.) 
und Wasser (0.55 mL/mmol, 31 Äq.) versetzt. Die orangefarbene Suspension 
wurde zum Sieden erhitzt und für 15 Minuten bei dieser Temperatur gehalten, 
bevor das jeweilige Alkin (1.0 Äq.), gelöst in einer minimal notwendigen Menge 
an Aceton, über einen Zeitraum von 60 Minuten hinzugetropft wurde. Die 
Reaktion wurde mittels DC-Kontrolle verfolgt und nach vollständigem Umsatz des 
Eduktes durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 5 mL/mmol) abgebrochen. Die 
Lösung wurde in einen Scheidetrichter überführt und je nach Produkt mit 
Diethylether bzw. Ethylacetat extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen, über Magnesiumsulfat 
getrocknet und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Die 
erhaltenen Rohprodukte wurden säulenchromatographisch gereinigt. 
 
AAV 6: Alkinhydratisierung (säurelabil) 
In einem SCHLENK-Kolben wurde das umzusetzende Alkin (1.0 Äq.) unter 
Schutzgas in abs. Tetrahydrofuran (5 mL/mmol) gelöst und mit Wasser 
(33 µL/mmol, 2.0 Äq) versetzt. Zu dieser Lösung wurden Quecksilberacetat 
(100 mg/mmol, 0.3 Äq.) und Pyrdinium-para-Toluolsulfonat (380 mg/mmol, 
1.5 Äq.) gegeben, worauf die Reaktion für 90 Minuten auf 45 °C erwärmt wurde. 
Nach vollständigem Umsatz (DC-Kontrolle) wurde die Reaktion durch Zugabe 
von gesättigter Ammoniumchloridlösung (~5 mL/mmol) abgebrochen und in einen 
Scheidetrichter überführt. Das Phasengemisch wurde mit Diethylether 
(5 mL/mmol) verdünnt und die wässrige Phase nach durchgeführter Extraktion 
von der organischen Phase getrennt. Die wässrige Phase wurde mit Diethylether 
extrahiert (3 x 5 mL/mmol) und die vereinigten organischen Phasen über 
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Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch gereinigt. 
AAV 7: Bortribromid-induzierte Lactonisierung 
In einem nicht ausgeheiztem SCHLENK-Kolben wurden die jeweiligen ortho-
Methoxyzimtsäureester unter Argonatmosphäre in gerade so viel Dichlormethan 
(kein absolutes Dichlormethan) aufgenommen, um die Verbindung bei -78 °C 
vollständig zu lösen. Bei dieser Temperatur wurden 3 Äq. Bortribromid (1M-
Lösung in Dichlormethan) langsam hinzugegeben und die tiefrote Lösung unter 
Rühren über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt. Durch Eintropfen der Lösung 
auf Eis wurde die Reaktion am nächsten Morgen beendet. Das Phasengemisch 
wurde in einen Scheidetrichter überführt und die organische Phase nach 
durchgeführtem Waschvorgang abgelassen. Die wässrige Phase wurde mit 
Dichlormethan extrahiert (5 x 5 mL/mmol), woraufhin die vereinigten organischen 
Phasen über Magnesiumsulfat getrocknet wurden. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung wurden die Cumarine als Feststoffe 
erhalten. 
 
AAV 8: HECK-Reaktion 
Zu einer Lösung des jeweiligen Arylhalogenids (1.0 Äq.) in entgastem Toluol 
(2 mL/mmol) wurden nacheinander Palladiumacetat (4.4 mg/mmol, 0.02 Äq.), Tri-
ortho-toluoylphoshin (12.2 mg/mmol, 0.04 Äq.) und Triethylamin (0.42 mL/mmol, 
3.0 Äq.) zugegeben. Die Reaktion wurde für 48 Stunden in einem SCHLENK-Rohr 
auf 110 °C erhitzt und nach Abkühlen auf Raumtemperatur in einem Verhältnis 
von 1:1 mit Wasser verdünnt. Die Phasen wurden in einem Scheidetrichter 
getrennt und die wässrige Phase mit Dichlormethan extrahiert (3 x 10 mL/mmol). 
Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, 
abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Die erhaltenen 
Rohprodukte wurden unter den angebenen Bedingungen säulenchromato-
graphisch gereinigt und am Hochvakuum getrocknet. 
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AAV 9: Nucleophile 1,2-Addition von Cerorganylen an Ketone 
In einem SCHLENK-Kolben wurde Certrichlorid Heptahydrat (1.12 g/mmol, 3.0 Äq.) 
eingewogen und unter Rühren für vier Stunden im Hochvakuum auf 140 °C 
erhitzt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wurde das dehydratisierte 
Certrichlorid in abs. Tetrahydrofuran (3 mL/mmol) aufgenommen und das 
Stoffgemisch durch zweistündige Behandlung im Ultraschallbad in eine 
homogene Suspension überführt. Diese wurde auf –100 °C abgekühlt und mit 
Methyllithium (1.3 mL/mmol, 1.6 M-Lösung in Diethylether, 2.1 Äq.) versetzt. Die 
Suspension wurde für 2 Stunden gerührt, wobei darauf geachtet wurde, dass 
eine Temperatur von –60 °C nicht überschritten wurde. Nach erneutem Abkühlen 
auf –100 °C wurde eine möglichst gesättigte Lösung des jeweiligen 
Aldolproduktes (1.0 Äq) in Tetrahydrofuran zugetropft. Die Reaktion wurde über 
90 Minuten auf 30 °C erwärmt und durch Zugabe von 5 mL/mmol Pufferlösung 
(pH = 7) abgebrochen. Nach Erwärmen auf Raumtemperatur, wurde die 
Suspension in einen Scheidetrichter überführt und mit soviel Diethylether und 
Wasser verdünnt, dass eine klare zweiphasige Lösung erhalten wurde. Die 
Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether (3 x 
20 mL/mmol) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchloridlösung (20 mL/mmol) gewaschen und über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Das Trockenmittel wurde abfiltriert und das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer abdestilliert. Die erhaltenen Rohprodukte 
wurden unter den angebenen Bedingungen säulenchromatographisch gereinigt 
und am Hochvakuum getrocknet. 
 
AAV 10: Reduktion von Cumarinderivaten und anschließende 
Bildung eines Actetals 
In einem 1L-SCHLENK-kolben wurde der jeweilige Ester in abs. Dichlormethan (5 
mL/mmol) gelöst und auf -78 °C abgekühlt. Bei dieser Temperatur wurden über 
10 Minuten Di-iso-butylaluminiumhydrid (1.1 mL/mmol, 1.0M in Hexan, 1.1 Äq.) 
zugetropft, worauf das Reaktionsgemisch für 30 Minuten bei -78 °C gerührt und 
danach auf RT erwärmt wurde. Durch Zugabe von 3 mL/mmol Salzsäure (1M) 
wurde die Reaktion abgebrochen. Die organische Phase wurde von der 
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wässrigen getrennt und letztere mit Dichlormethan extrahiert (3 x 3 mL/mmol). 
Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, 
abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit.  
Das Rückstand wurde direkt in 5 mL/mmol Benzol aufgenommen und mit 
230 µL/mmol iso-Propanol (3.0 Äq.) sowie einer katalytischen Menge Pyrdinium-
para-toluolsulfonat versetzt. Die Reaktionsmischung wurde für 3 Stunden zum 
Rückfluss erhitzt und nach Abkühlen auf Raumtemperatur durch Zugabe von 
Wasser abgebrochen (5 mL/mmol). Die Phasen wurden getrennt und die 
wässrige mit Dichlormethan extrahiert (3 x 2.5 mL/mmol). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am 
Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das Rohprodukte wurden 
säulenchromatographisch mit dem jeweils angegebenen Eluenten an Kieselgel 
gereinigt  
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6.2 Katalysatorsynthese 
Racematspaltung von trans-Cyclohexandiamin (148) 
In einem Dreihalskolben mit Intensivkühler und Tropftrichter wurde 
ein Gemisch aus 30 mL VE-Wasser und 240 mL Methanol vorgelegt 
und unter Rühren 17.2 g rac-trans-Diaminocyclohexan (1.0 Äq., 
151 mmol) zugegeben. Zu dieser Lösung wurden 11.75 g (1.3 Äq., 196 mmol) 
Eisessig und anschliessend 11.3 g (0.5 Äq., 76 mmol) L-(+)-Weinsäure  gelöst in 
45 mL Methanol hinzugetropft. Die gelbliche Lösung wurde für 24 Stunden bei 
65 °C Ölbadtemperatur gerührt. Nach Abkühlen auf Raumtemperatur wurde der 
farblose Feststoff abfiltriert und mit kaltem Methanol (3 x 20 mL) gewaschen und 
anschließend im Hochvakuum getrocknet. Nach Umkristallisieren aus Methanol 
konnte das gewünschte Produkt als farbloser, hochkristalliner Feststoff erhalten 
werden. 
 
Ausbeute:    44% 
 
Für die HPLC-Analytik wurden 25 mg des Produktes in 1.5 mL DCM 
aufgeschlämmt und 1 mL Natronlauge (4N) versetzt. Das Gemisch wurde 30 
Sekunden geschüttelt, wonach 50 μL m-Toloylchlorid zugegeben wurden. Nach 
erneutem Durchmischen wurden 0.2 mL der organischen Phase entnommen. Als 
Standard für die HPLC-Messung diente ein racemisches Gemisch des 
Cyclohexan-1,2-diamins. 
 
ee:    98%   (HPLC) 
HPLC:   Rt = 4.19 min  Nebenenatiomer 
    Rt = 8.05 min  Hauptenantiomer 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:i-Propanol = 90:10) 
 
In einem Becherglas wurden 10.93 g (1.0 Äq. 41.5 mmol) (R,R)-Cyclohexan-1,2-
diammoniumtatrat vorgelegt und 8.91 g Kaliumhydroxid (4.1 Äq. 169.9 mmol) in 
5.2 mL Wasser zugegeben. Anschließend wurde innerhalb von 15 Minuten 
fünfmal mit je 30 mL Dichlormethan extrahiert. Die vereinigten organischen 
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Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet und das Lösungsmittel unter 
vermindertem Druck und anschließend im Hochvakuum entfernt. Es konnten 4.66 
g (40.8 mmol, 55% Ausbeute) des freien Amins als ein brauner, 
niedrigschmelzender Feststoff erhalten werden. 
 
Ausbeute:    55% 
 
N-Phthaloyl-2-(R,R)-cyclohexan-1,2-diamin (149) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 5.71 g (R,R)-
Cyclohexandiamin (148) (50 mmol, 1.0 Äq.) in 250 mL Xylol 
gelöst und mit 9.60 g para-Toluolsulfonsäure (50.0 mmol, 
1.0 Äq) sowie 7.41 g Phthalsäureanhydrid (50.0 mmol, 1.0 Äq) 
versetzt. Die Suspension wurde über Nacht refluxiert und am nächsten Morgen 
auf Raumtemperatur abgekühlt. Das entstandene para-Toluolsulfonsäuresalz des 
N-Phthaloyl-2-(R,R)-cyclohexan-1,2-diamins konnte durch Filtration aus der 
Lösung abgetrennt werden. Nach Waschen mit Hexan und Xylol wurde das Salz 
im Hochvakuum getrocknet. Es wurden 19.4 g eines farlbosen Feststoffes 
(46.4 mmol, 93%) erhalten. 
 
Ausbeute:    93% 
Schmelzpunkt:  247 °C 
 
Zur Lagerung wurde das mono-geschützte Diamin in der Salzform belassen und 
nur zur direkten Umsetzung freigesetzt. 
 
Hierfür wurden 417 mg des Salzes (1.0 mmol, 1.0 Äq.) in 25 mL Dichlormethan 
aufgenommen und mit 5 mL gesättigter Natriumhydroxydlösung versetzt und 
unter starker Durchmischung zur Reaktion gebracht. Nach 2 Stunden 
Reaktionszeit, wurde das Stoffgemisch in einen Scheidetrichter überführt, 
woraufhin die Phasen getrennt und die wässrige Phase mit Dichlormethan 
extrahiert wurde (5 x 10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über 
Magnesiumsulfat getrocknet, abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom 
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Lösungsmittel befreit. Es wurden 188 mg (0.77 mmol, 77%) eines beigefarbenen 
Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   77% 
Schmelzpunkt:  125-126 °C 
Drehwert:    25D = –16.8° (c = 1.00, CHCl3) 
GC:    Rt = 6.43 min (CP-SIL-8, 180-10-300) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.13-1.52 (kB, 5H, CH2), 1.70-1.90 (kB, 3H, CH2), 2.00-2.10 (m, 1H, NH), 
2.20 (m, 1H, NH), 3.42 (dt, 1H, J = 3.1 Hz, J = 11.4 Hz, CHNH),  3.81 (dt, 1H, 
J = 3.6 Hz, J = 11.5 Hz, CHNSuccinimid), 7.68-7.73 (kB, 2H, CArH), 7.80-7.85 (kB, 
2H CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 25.1 (CH2), 25.7 (CH2), 29.4 (CH2), 36.8 (CH2), 50.9 (CHNSuccinimid), 58.6 
(CHNH) 123.7 (2 x CArH), 132.0 (CAr), 133.9 (2 x CArH), 168.8 (2 x NC=OR) ppm. 
 
2-((1R,2R)-2-Morpholinocyclohexyl)isoindolin-1,3-dion (150a) 
In einem 25 mL-Rundkolben wurden 976 mg N-Phthaloyl-2-
(R,R)-cyclohexan-1,2-diamin (149) (4.0 mmol, 1.0 Äq.) in 15 mL 
Aceton aufgenommen und mit 1.11 g Kaliumcarbonat 
(8.0 mmol, 2.0 Äq.) sowie 580 µL Bis-(2-bromethyl)ether 
(4.4 mmol, 1.1 Äq.) versetzt. Die erhaltene Suspension wurde 
für 20 Stunden zum Rückfluss erhitzt und danach auf Raumtemperatur 
abgekühlt. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert und mit reichlich Aceton 
nachgespült. Das Filtrat wurde am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel 
befreit und säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Dichlormethan/Methanol = 50:1). Es wurden 1.08 g (3.44 mmol, 86% Ausbeute) 
eines farblosen Feststoffes erhalten. 
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Ausbeute:   86% 
Schmelzpunkt:  71 °C 
Drehwert:    25D = –29.9° (c = 1.05, CHCl3) 
DC:    Rf = 0.41   (Dichlormethan/Methanol = 50:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.07-1.30 (kB, 3H, CH2), 1.71-1.86 (kB, 4H, CH2), 2.12-2.22 (kB, 3H, CH2), 
2.49-2.55 (kB, 2H, CH2), 3.09 (dt, 1H, J = 2.9 Hz, J = 11.1 Hz, CHNMorpholin), 3.16-
3.27 (kB, 4H, (CH2)2O),  4.02 (dt, 1H, J = 3.6 Hz, J = 11.6 Hz, CHNSuccinimid), 7.57-
7.61 (kB, 2H, CArH), 7.67-7.71 (kB, 2H CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 24.5 (CH2), 25.1 (CH2), 25.6 (CH2), 29.8 (CH2), 48.7 (2 x CH2N), 51.7 
(CHNSuccinimid), 63.1 (CHNMorpholin), 67.5 (2 x CH2O), 122.7 (2 x CArH), 131.9 (2 x 
CAr), 133.6 (2 x CArH), 168.5 (2 x NC=OR) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 315 (12) [M+13C], 314 (45) [M+], 126 (100). 
 
IR-Spektrum (KBr):  
~  = 3458 (w), 2931 (s), 2850 (s), 2813 (m), 1766 (s), 1709 (vs), 1606 (m), 1456 
(m), 1388 (vs), 1289 (w), 1257 (w), 1113 (s), 1078 (s), 1026 (m), 903 (w), 866 
(m), 801 (w), 723 (vs), 639 (w), 532 (w), 481 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C18H22N2O3, 314.38): 
berechnet: C = 68.77%  H = 7.05%  N = 8.91% 
gefunden: C = 68.61%  H = 6.88%  N = 8.58% 
 
(1R,2R)-2-N-Morpholincyclohexylnamin (150) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden 412 mg (1.31 mmol, 1.0 Äq.) 
Phthalimid 150a in 3 mL Ethanol aufgenommen und mit 1 mL 
einer wässrigen Hydrazinlösung (35-Gew.%, 10.9 mmol, 8.3 Äq.) 
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versetzt. Das Stoffgemisch wurde für 3 Stunden auf 60 °C erhitzt. Die dabei 
entstanden Phthalhydrazine wurden abfiltriert und das Filtrat mit 10 mL 
Diethylether verdünnt. Die organische Phase wurde mit Salzsäure (2 M, 5 x 
10 mL) extrahiert und die vereinigten wässrigen Phasen mit Hilfe einer 10%igen 
Kalilauge auf einen pH-Wert von 12 eingestellt. Die Lauge wurde daraufhin mit 
Dichlormethan extrahiert (5 x 20 mL). Die vereinigten organischen Lösungsmittel 
wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer 
vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt wurde ohne weitere 
Reinigung direkt für die nächste Synthese verwendet. Es wurden 200 mg 
(1.09 mmol, 83% Ausbeute) eines gelblichen Öls erhalten. 
 
Ausbeute:   83% 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.10-1.23 (kB, 4H), 1.65-1.68 (m, 1H), 1.77-1.83 (kB, 4H), 1.95-2.06 (kB, 2H), 
2.38-2.43 (kB, 2H), 2.60-2.71 (kB, 3H),  3.64-3.75 (kB, 4H, 2 x CH2O) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 22.6 (CH2), 24.9 (CH2), 25.7 (CH2), 35.0 (CH2), 48.7 (2 x CH2N), 50.4 
(CHNH2), 67.6 (2 x CH2O), 70.6 (CHNMorpholin) ppm. 
 
1-(3,5-Bis(trifluormethyl)phenyl)-3-((1R,2R)-2-morpholincyclo-
hexyl)thioharnstoff (145) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden 200 mg (1R,2R)-2-N-
Morpholincyclohexylnamin (150) (1.09 mmol, 1.0 Äq.) in 2 mL 
Dichlormethan aufgenommen und mit 293 mg 3,5-Bis-
(trifluormethyl)-phenylisothiocyanat (1.09 mmol, 1.0 Äq.) 
versetzt. Die klare Lösung wurde für 4 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt und danach direkt am 
Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das 
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erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Dichlormethan/Methanol = 15:1). Es wurden 440 mg (0.97 mmol, 89% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   89% 
Schmelzbereich:  124-126 °C 
Drehwert:    25D = –58.9° (c = 1.05, CHCl3) 
DC:    Rf = 0.50   (Dichlormethan/Methanol = 15:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.07-1.40 (kB, 4H, CH2), 1.74 (d, 1H, J = 13.8 Hz, CH2), 1.87 (d, 3H, 
J = 12.1 Hz, CH2), 1.96 (d, 1H, J = 12.7 Hz, CH2), 2.36-2.39 (kB, 3H, NCHH, 
CH2), 2.65-2.73 (kB, 3H, CHNMorpholin, NCHH), 3.50-3.60 (kB, 4H, 2x CH2O), 4.02 
(dt, 1H, J = 3.0 Hz, J = 10.7 Hz, CHNHCS), 6.73 (br, 1H, NH), 7.72 (s, 1H, CArH), 
7.82 (s, 2H, CArH), 8.60 (br, 1H, NH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.2 (CH2), 24.5 (CH2), 25.2 (CH2), 32.4 (CH2), 48.4 (2 x CH2N), 55.7 
(CHNHCS), 67.3 (2 x CH2O), 67.9 (CHNMorpholin), 119.0 (CArH), 122.7 (d, 
J = 272 Hz, 2 x CF3), 123.4 (2 x CArH), 133.0 (d, J = 13.0 Hz, 2 x CArCF3), 138.8 
(CAr), 179.8 (NC=SN) ppm. 
 
19F-NMR-Spektrum (376 MHz, CDCl3): 
δ = –63.0 ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 455 (6) [M+], 368 (27), 168 (14), 167 (100), 126 (30), 88 (18). 
 
IR-Spektrum (ATR):  
~  = 3311 (w), 3255 (w), 3057 (vw), 2939 (w), 2863 (w), 2813 (vw), 1621 (vw), 
1544 (s), 1462 (m), 1381 (s), 1271 (vs), 1219 (w), 1172 (vs), 1129 (vs), 1068 (w), 
1034 (vw), 1015 (w), 971 (s), 926 (w), 894 (m), 870 (w), 848 (m), 755 (vw), 722 
(w), 703 (m), 680 (m) cm1. 
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Elementaranalyse (C19H23F6N3OS, 455.46): 
berechnet: C = 50.10%  H = 5.09%  N = 9.23% 
gefunden: C = 50.24%  H = 5.03%  N = 9.18% 
 
1-(3,5-Bis(trifluormethyl)phenyl)-3-((1R,2S)-1-phenyl-2-
(pyrrolidin-1-yl)propyl)thioharnstoff (146) 
 In einem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden 820 mg 
(1R,2S)-1-Phenyl-2-(pyrrolidin-1-yl)propan-1-amin 152 
(4.0 mmol, 1.0 Ä0q.) unter Argonatmosphäre in 30 mL 
Dichlormethan gelöst und mit 1.04 g 3,5-Bis-
(trifluormethyl)-phenylisothiocyanat (4.0 mmol, 1.0 Äq.) 
versetzt.  Das Reaktionsgemisch wurde für 30 Stunden 
bei Raumtemperatur gerührt und am Rotationsverdampfer ohne vorherige 
Aufarbeitung vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt wurde 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Dichlor-
methan/Methanol = 20:1 + 1% Triethylamin). Es wurden 1.03 g (2.14 mmol, 53% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   53% 
DC:    Rf = 0.21   (CH2Cl2/MeOH/NEt3 = 20:1:0.1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.24-1.38 (kB, 3H, CH3), 1.84-1.94 (kB, 4H, CH2), 2.66-2.86 (kB, 3H), 2,88-
3.07 (kB, 2H, CH2), 5.08 (br, 1H, CHN), 6.55 (br, 1H, NH), 7.28-7.45 (kB, 5H, 
CArH), 7.62 (s, 1H, CArH), 8.05 (s, 1H, CArH), 13.37-13.51 (b, 1H, NH), ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 13.1 (CH3), 23.3 (CH2), 51.9 (CH2), 62.4 (CHN), 66.7 (CHN), 117.8 (CArH), 
123.5 (2 x CArH), 126.2 (2 x CArH), 128.3 (CArH), 129.2 (2 x CArH), 133.0 (d, 
J = 13 Hz, 2 x CArCF3), 138.8 (CAr), 186.5 (NC=SN) ppm. (quartäre aromatische 
Kohlenstoffe konnten nicht detektiert werden.) 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 475 (1) [M+], 99 (6), 98 (100), 56 (10). 
 
IR-Spektrum (KBr):  
~  = 3776 (vw), 3422 (vw), 3266 (w), 3061 (vw), 2973 (w), 2803 (w), 2397 (w), 
2271 (w), 1619 (w), 1533 (m), 1474 (s), 1386 (s), 1278 (vs), 1176 (vs), 1132 (vs), 
950 (w), 887 (m), 849 (w), 752 (w), 701 (s), 559 (vw) cm1. 
 
Elementaranalyse (C19H23F6N3OS + ½ H2O, 475.49 (+ 9.01)): 
berechnet: C = 54.54%  H = 4.99%  N = 8.76% 
gefunden: C = 54.78%  H = 4.90%  N = 8.62% 
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6.3  Vorversuche an einem Modellsystem 
2-(Prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (158) 
Entsprechend AAV 4 wurden 6.30 g Salicylaldehyd (157) 
(50 mmol) in  Dimethylformamid aufgenommen und mit 
Kaliumcarbonat sowie Propargylbromid versetzt und bei 
Raumtemperatur reagieren lassen. Nach Nach Rühren bei Raumemperatur für 
20 Stunden und entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt 
über einen Kieselgelfilter durch Waschen mit Pentan und anschließendes 
Eluieren mit Diethylether gereinigt. Das gewünschte Produkt konnte dabei in 
ausreichender Reinheit quantitativ als farbloser Feststoff (7.99 g, 49.9 mmol) 
erhalten werden.  
 
Ausbeute:   quantitativ 
Schmelzpunkt:  71 °C 
GC:    Rt = 6.00 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.37   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.57 (t, 1H, J = 2.5 Hz, RCCH), 4.84 (d, 1H, J = 2.5 Hz, OCH2CCH), 7.07-
7.13 (kB, 2H, 2 x CArH), 7.55-7.59 (m, 1H, CArH), 7.87 (dd, 1H, J = 1.7 Hz, 
J = 7.7 Hz, CArH), 10.49 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.3 (OCH2CCH), 76.4 (CCH), 77.5 (OCH2CCH) 113.0 (CArH), 121.5 (CArH), 
125.3 (CAr), 128.4 (CArH), 135.5 (CArH), 159.5 (CAr), 189.2 (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[195] 
 
2-(2-Oxopropoxy)benzaldehyd (49) 
Entsprechend AAV 6 wurden 481 mg 158 (3.0 mmol) mit 
Quecksilberacetat, Wasser und Schwefelsäure umgesetzt. 
Nach einer Reaktionszeit von 90 Minuten und Extraktion mit 
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Diethylether wurde das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 390 mg (2.19 mmol, 73% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes erhalten. 
  
Ausbeute:   73% 
Schmelzpunkt:  46 °C 
GC:    Rt = 7.25 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.24   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.34 (s, 3H, C=OCH3), 4.69 (s, 2H, OCH2C=O), 6.84 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 
 CArH), 7.10 (t, 1H, J = 8.6 Hz, CArH), 7.52-7.57 (kB, 1H, CArH), 7.88 (dd, 1H, 
J = 1.7 Hz, J = 7.8 Hz, ArH), 10.58 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.7 (C=OCH3), 73.1 (OCH2C=O), 112.4 (CArH), 121.9 (CArH), 125.2 (CAr), 
129.1 (CArH), 136.0 (CArH), 159.8 (CAr), 189.2 (CHO), 204.2 (R2C=O) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[71] 
 
1-((2S,3R)-3-Hydroxy-2,3-dihydrobenzofuran-2-yl)ethanon (50A) 
Entsprechend AAV 1 wurden 842 mg 49a (4.7 mmol) mit (S)-
Prolin in N,N-Dimethylformamid umgesetzt. Nach einer 
Reaktionszeit von 20 Stunden wurde die Reaktion 
abgebrochen und säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 523 mg (2.9 mmol, 62% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute.  62% 
Schmelzpunkt: 101 °C 
Drehwert:   25D = –131.4° (c = 1.00, CHCl3) 
de:   91%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:   82%   (HPLC) 
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GC:   Rt = 6.93 min   (CP-SIL-8, 100-10-300, Nebendiastereo-
      mer) 
   Rt = 7.12 min (CP-SIL-8, 100-10-300, Hauptdiastereo 
      mer) 
DC:   Rf = 0.34   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:  Rt = 12.13 min Hauptenantiomer 50a 
   Rt = 13.44 min Nebenenantiomer ent-50a 
   (Daicel Chiralpak OD, n-Heptan:iso-PrOH = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.35 (s, 3H, CH3), 2.59 (br, 1H, OH), 4.93 (d, 1H, J = 6.7 Hz, R2CHOR), 5.54 
(br, 1H, R2CHOH),  6.95-7.00 (kB, 2H, CArH), 7.32 (dt, 1H, J = 1.5 Hz, J = 7.5 Hz, 
CArH), 7.42 (td, 1H, J = 0.7 Hz, J = 7.6 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.4 (CH3), 73.0 (R2CHOH), 90.2 (R2CHOR) 110.9 (CArH), 121.9 (CArH), 
125.8 (CArH), 126.8 (CAr), 131.2 (CArH), 159.5 (CAr), 206.3 (C=O) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[71] 
 
(2S,3R)-2-(2-Hydroxypropan-2-yl)-2,3-dihydrobenzofuran-3-ol 
(159) 
Entsprechend AAV 9 wurden 89 mg 50a (0.5 mmol) mit 
Methyllithium und Certrichlorid Heptahydrat in abs. 
Tetrahydrofuran umgesetzt. Nach vollständigem Umsatz 
wurde die Reaktion aufgearbeitet und das Rohprodukt anschließend 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:1). Es wurden 84 mg (0.43 mmol, 86% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes 
erhalten. 
 
Ausbeute:   86% 
Schmelzpunkt:  104-106 °C 
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Drehwert:    25D  = –2.3°  (c = 1:00, CHCl3) 
de:    >95%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    81%   (HPLC) 
GC:    Rt = 7.80 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.34   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 6.64 min Nebenenantiomer 159 
    Rt = 7.89 min Hauptenantiomer ent-159 
    (Daicel Chiralpak AD, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.47 (s, 3H, CH3), 1.53 (s, 3H, CH3), 3.27 (br, 1H, OH), 4.10-4.15 (br, 1H, 
OH), 4.15 (d, 1H, J = 5.9 Hz, R2CHOR), 5.26 (br, 1H, R2CHOH),  6.85-6.94 (kB, 
2H, CArH), 7.24 (dt, 1H, J = 1.5 Hz, J = 7.9 Hz, CArH), 7.28 (dt, 1H, J = 0.7 Hz, 
J = 7.4 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 25.7 (CH3), 28.1 (CH3), 72.6 (CR3OH), 72.9 (R2CHOH), 89.0 (R2CHOR), 
110.5 (CArH), 121.3 (CArH), 125.4 (CArH), 129.7 (CAr), 130.5 (CArH), 159.4 (CAr) 
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 195 (3) [M+C13], 194 (26) [M+], 119 (23), 118 (100), 59 (22). 
 
IR-Spektrum (KBr):  
~  = 3433 (w), 3174 (m), 2972 (m), 2934 (m), 2117 (vw), 1740 (vs), 1598 (m), 
1469 (vs), 1419 (m), 1369 (vs), 1280 (w), 1227 (vs), 1148 (s), 1106 (w), 1056 
(m), 1005 (s), 985 (s), 963 (s), 942 (s), 877 (s), 828 (m), 797 (m), 758 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H14O3, 194.23): 
berechnet: C = 68.02%  H = 7.27%   
gefunden: C = 67.81%  H = 6.84%   
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(4aS,9bR)-2,2,4,4-Tetramethyl-4a,9b-dihydro-4H-[1,3]dioxino[5,4-
b]benzofuran (261) 
In einem SCHLENK-Rohr wurden 194 mg Diol 159 (1.0 mmol, 
1.0 Äq.), welches laut HPLC-Analyse einen Enantiomeren-
überschuss von 59% ee besaß, in 3 mL Aceton gelöst und 
auf 0 °C gekühlt. Zu dieser Lösung wurden 470 µL 2-
Methoxypropen (5.0 mmol, 5.0 Äq.) und 5 mg Pyridinium-para-toluolsulfonat 
hinzugegeben. Die Lösung wurde über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt, 
durch Zugabe von 3 mL Pufferlösung (pH = 7) abgebrochen, in einen 
Scheidetrichter überführt und mit 10 mL Diethylether verdünnt. Die Phasen 
wurden getrennt und die wässrige mit Diethylether extrahiert (3 x 10 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, 
abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:50). Es wurden 225 mg (0.96 mmol, 96% Ausbeute) 
eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   96% 
Schmelzpunkt:  42 °C 
Drehwert:    25D  = +20:7° (c = 1:10, CHCl3) 
ee:    58%   (HPLC) 
DC:    Rf = 0.34   (Diethylether/Pentan = 1:50) 
HPLC:   Rt = 8.93 min Hauptenantiomer 261 
    Rt = 11.35 min Nebenenantiomer ent-261 
    (Daicel Chiralpak OJ, n-Heptan:iso-PrOH = 98:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.36 (s, 3H, CH3),1.39 (s, 3H, CH3), 1.42 (s, 3H, CH3), 1.47 (s, 3H, CH3), 4.46 
(d, 1H, J = 7.7 Hz, OCHR2), 5.53 (d, 1H, J = 7.7 Hz, OCHR2), 6.84 (dd, 
J = 0.5 Hz, J = 7.7 Hz, 1H, CArH), 6.93 (dt, J = 1.1 Hz, J = 7.4 Hz, 1H, CArH), 7.25 
(dt, J = 1.5 Hz, J = 7.7 Hz, 1H, CArH), 7.38 (td, J = 0.7 Hz, J = 7.4 Hz, 1H, CArH) 
ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.7 (CH3), 26.6 (CH3), 30.0 (CH3), 30.1 (CH3), 71.3 (OCHR2), 72.6 (OCR3), 
84.8 (OCHR2), 99.7 (O2CR2), 110.0 (CArH), 120.9 (CArH), 125.9 (CAr), 126.2 
(CArH), 130.6 (CArH), 160.3 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 234 (3) [M+], 233 (4), 175 (44), 159 (10), 134 (13), 133 (15), 121 (30), 
120 (14), 119 (12). 118 (100), 92 (14), 91 (16), 90 (12), 77 (14), 59 (29). 
 
IR-Spektrum (ATR):  
~  = 3060 (vw), 2985 (s), 2937 (w), 1601 (m), 1479 (s), 1467 (s), 1372 (s), 1338 
(w), 1248 (s), 1225 (vs), 1186 (vs), 1135 (s), 1100 (m), 1086 (s), 1020 (vs), 1000 
(vs), 975 (vs), 941 (s), 878 (w), 839 (vs), 803 (m), 755 (vs), 724 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C14H18O3, 234.29) 
berechnet: C = 71.77%  H = 7.74%   
gefunden: C = 71.39%  H = 7.68%   
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6.4 Versuche zur Synthese von Vaginidiol 
2,4-Dihydroxy-3-methylbenzaldehyd (163) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 24.8 g 2,6-Dihydroxytoluol 
(200 mmol, 1.0 Äq) in 15.6 mL Dimethylformamid (200 mmol, 
1.0 Äq.) aufgenommen. Das Gemisch wurde auf 90 °C erhitzt, 
woraufhin eine homogene Lösung erhalten wurde. Bei dieser 
Temperatur wurden langsam 18.7 mL Phosphorylchlorid (200 mmol, 1.0 Äq.) 
hinzugegeben. Nach vollständiger Zugabe wurde das Reaktionsgemisch auf 
Raumtemperatur abgekühlt und mit 100 mL gesättigter Natriumacetatlösung 
versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde für 5 Minuten zum Refluxieren erhitzt und 
danach auf Raumtemperatur abgekühlt. Der dabei ausgefallene Feststoff wurde 
abfiltriert und aus Wasser umkristallisiert. Es wurden 19.1 g (126 mmol, 63% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten.  
 
Ausbeute:    63% 
Schmelzbereich:  151-153 °C 
GC:    Rt = 10.83 min (CP-SIL-8, 60-10-300) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, DMSO-d6): 
δ = 1.98 (s, 3H, CH3), 6.56 (d, 1H, J = 8.7 Hz, CArH), 7.43 (d, 1H, J = 8.7 Hz, 
CArH), 9.71 (s, 1H, CHO), 10.78 (br, 1H, CArOH), 11.61 (br, 1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, DMSO-d6): 
δ = 7.8 (CH3), 108.5 (CArH), 110.6 (CAr), 114.5 (CAr), 133.5 (CArH), 161.7 (CAr), 
163.8 (CAr), 195.5 (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[196] 
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7-Hydroxy-8-methyl-2H-chromen-2-on (162) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 2.92 g 2,4-Dihydroxy-3-
methylbenzaldehyd (163) (19.2 mmol, 1.0 Äq.) in 50 mL Methanol 
gelöst. Zu dieser Lösung wurden durch einen Tropftrichter 8.00 g 
Ethyl-2-(triphenylphosphoranylidene)acetat, gelöst in 30 mL 
Dichlormethan hinzugegeben. Die Reaktionsmischung wurde für eine Stunde 
gerührt, woraufhin das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt wurde. 
Das zurückgebliebene zähe Öl wurde in 50 mL Xylol aufgenommen und für 72 
Stunden auf 160 °C erhitzt. Nach dieser Zeit wurde die Reaktion auf 
Raumtemperatur abgekühlt und mit wässriger KOH-Lösung (10-Gew.%, 5 x 
30 mL) extrahiert. Die vereinigte, tief rote wässrige Phase wurde mit Salzsäure 
(2 M) auf einen neutralen pH-Wert gebracht, wobei sich die Lösung entfärbte und 
ein weißer Feststoff ausfiel. Der erhaltene Feststoff wurde abfiltriert und mit 
Wasser neutral gewaschen. Nach Trocknung im Hochvakuum bei 50 °C wurden 
2.57 g (14.6 mmol, 76% Ausbeute) eines leicht orange-farbenen Feststoff 
erhalten. 
 
Ausbeute:    76% 
Schmelzbereich:  250-254 °C  (Zersetzung) 
GC:    Rt = 11.69 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.22   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, DMSO-d6): 
δ = 2.16 (s, 3H, CH3), 6.19 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH), 6.85 (d, 1H, J = 8.2 Hz, 
CArH), 7.37 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.92 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH), 10.48 (br, 
1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, DMSO-d6): 
δ = 8.4 (CH3), 111.1 (CAr) 111.3 (CArH), 111.7 (CAr), 112.4 (CArH), 126.8 (CArH), 
145.3 (CArH), 153.8 (CAr), 159.5 (CAr), 161.0 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[147] 
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8-Methyl-7-(2-oxopropoxy)-2H-chromen-2-on (164) 
Entsprechend AAV 3 wurden 352 mg 7-Hydroxy-8-methyl-
2H-chromen-2-on (162) (2.0 mmol, 1.0 Äq.) in DMF mit 
Kaliumcarbonat und Bromoaceton umgesetzt. Das 
erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Es 
wurden 297 mg (1.28 mmol, 64% Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    64% 
Schmelzbereich:  163-165 °C 
GC:    Rt = 12.40 min (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.24   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.34 (s, 3H, CH3), 2.39 (s, 3H, CH3), 4.65 (s, 2H, OCH2R), 6.28 (d, 1H, 
J = 9.3 Hz, CArH), 6.65 (d, 1H, J = 8.9 Hz, CArH), 7.28 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 
7.63 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 8.4 (CH3), 26.8 (C=OCH3), 73.4 (OCH2C=O), 107.6 (CArH) 113.5 (CAr), 113.6 
(CArH), 114.7 (CAr), 125.9 (CArH), 143.5 (CArH), 153.2 (CAr), 158.4 (CAr), 161.1 
(CAr), 204.5 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 233 (43) [M+C13], 232 (100) [M+], 190 (32), 189 (58), 176 (7), 175 (41), 
174 (13), 162 (13), 131 (36), 103 (11), 91 (6), 77 (10). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3071 (vw), 2910 (vw), 1716 (vs), 1605 (vs), 1568 (m), 1490 (m), 1427 (m), 
1414 (m), 1364 (w), 1287 (vs), 1233 (vs), 1169 (w), 1119 (vs), 1049 (w), 978 (w), 
942 (m), 842 (vs), 801 (m), 759 (s), 700 (w), 686 (s) cm1. 
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Elementaranalyse (C13H12O4, 232.23): 
berechnet: C = 67.23%  H = 5.21%   
gefunden: C = 66.79%  H = 5.25%   
 
7-Hydroxy-8-iod-2H-chromen-2-on (166a) 
In einem 50 mL-Rundkolben wurden 2.0 g Umbelliferon 
(12.3 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL Ethanol gelöst. Zu dieser Lösung 
wurden nacheinander 1.0 g Natriumperiodiat (4.68 mmol, 0.38 Äq.) 
und 1.32 g Iod (5.2 mmol, 0.42 Äq.) hinzugegeben, woraufhin die 
Reaktion für zwei Stunden bei Raumtemperatur gerührt wurde. Die Reaktion 
wurde durch Zugabe von Salzsäure (10 mL, 2.5 M) und Wasser (100 mL) 
abgebrochen. Die wässrige Lösung wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 30 mL), 
woraufhin die vereinigten organischen Phasen über Magnesiumsulfat getrocknet, 
filtriert und am Rotationsverdampfer eingeengt wurden. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Ethylacetat/Pentan = 1:2). Es wurden 1.99 g (6.9 mmol, 54% Ausbeute) eines 
leicht gelben Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    54% 
Schmelzpunkt:  203-208 °C 
GC:    Rt = 15.02 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.19   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, DMSO-d6): 
δ = 6.25  (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH), 6.91 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.54 (d, 1H, 
J = 8.7 Hz, CArH), 7.92 (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH), 11.39 (s, 1H, OH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, DMSO-d6): 
δ = 74.8 (CArI), 112.2 (CArH) 112.3 (CArH), 112.5 (CAr), 129.9 (CArH), 144.9 (CArH), 
155.4 (CAr), 160.7 (CArOH), 161.5 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[152] 
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8-Iod-7-methoxy-2H-chromen-2-on (166) 
In einem 50 mL Einhalskolben wurden 600 mg 7-Hydroxy-8-iodo-
2H-chromen-2-on (166a) (2.1 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL Aceton 
gelöst und mit 574 mg Kaliumcarbonat (4.2 mmol, 2.0 Äq.) sowie 
250 µL Methyliodid (4.2 mmol, 2.0 Äq.) versetzt. Das 
Reaktionsgemisch wurde für vier Stunden zum Sieden erhitzt und danach wieder 
auf Raumtemperatur abgekühlt. Der entstandene Rückstand wurde abfiltriert und 
mit Ethylacetat nachgespült. Das Filtrat wurde mit gesättigter 
Natriumhydrogencarbonatlösung versetzt und in einen Scheidetrichter überführt. 
Die Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Ethylacetat (3 x 30 mL) 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit wässriger gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
Entfernen des Lösungsmittels wurden 618 mg des Produktes  (2.04 mmol, 98% 
Ausbeute) in hinreichender Reinheit als gelblicher Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    98% 
Schmelzpunkt:  159 °C 
GC:    Rt = 15.10 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.53   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 4.00 (s, 3H, OCH3), 6.27 (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH), 6.81 (d, 1H, J = 8.6 Hz, 
CArH), 7.44 (d, 1H, J = 8.7 Hz, CArH), 7.58 (d, 1H, J = 9.7 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 57.0 (OCH3), 75.9 (CArI), 107.5 (CArH), 113.7 (CArH), 113.8 (CAr), 129.2 
(CArH), 143.2 (CArH), 155.1 (CAr), 160.7 (CAr), 161.8 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[152] 
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7-Methoxy-2-oxo-2H-chromen-8-carbaldehyd (167) 
In einem ausgeheizten 100 mL-SCHLENK-kolben wurden 1.65 g 8-
Iod-7-methoxy-2H-chromen-2-on (166) (5.47 mmol, 1.0 Äq.) unter 
Argonatmosphäre in 30 mL Tetrahydrofuran gelöst, auf -78 °C 
abgekühlt und mit 3.3 mL iso-Propylmagnesiumchlorid (2.0 M in 
Tetrahydrofuran, 6.60 mmol, 1.2 Äq.) versetzt. Die orangefarbene Lösung wurde 
bei gleichbleibender Temperatur für 60 Minuten gerührt, wonach 5.6 mL N-
Formylmorpholin (54.7 mmol, 10.0 Äq.) tropfenweise hinzugegeben wurden. Die 
Reaktion wurde über drei Stunden auf Raumtemperatur aufgewärmt und durch 
Zugabe von 20 mL gesättigter Ammoniumchloridlösung abgebrochen. Die 
Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Ethylacetat extrahiert (5 x 
10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethylacetat). Es wurden 
560 mg (2.95 mmol, 54% Ausbeute) eines beigen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    54% 
Schmelzpunkt:  207-208 °C 
GC:    Rt = 13.96 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.23   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 4.02 (s, 3H, OCH3), 6.34 (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH), 6.94 (d, 1H, J = 8.9 Hz, 
CArH), 7.63 (d, 1H, J = 8.6 Hz, CArH), 7.65 (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH), 10.67 (s, 1H, 
CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 57.1 (OCH3), 108.5 (CArH), 113.0 (CAr), 113.3 (CAr), 114.5 (CArH), 134.4 
(CArH), 143.3 (CArH), 156.5 (CAr), 159.7 (CAr), 163.5 (CAr), 187.1 (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[152] 
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7-Hydroxy-2-oxo-2H-chromene-8-carbaldehyd (160) 
In einem ausgeheiztem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter 
Argonatmosphäre 190 mg 7-Methoxy-2-oxo-2H-chromen-8-
carbaldehyd (167) (1.0 mmol) in 20 mL Dichlormethan (abs.) gelöst 
und auf -25 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden 300 µL 
Bortribromid (3.3 mmol, 3.3 Äq.) hinzugetropft. Die Reaktionsmischung wurde für 
weitere zwei Stunden auf -25 °C gekühlt und dann bei Raumtemperatur 
aufgewärmt. Nach 36 Stunden wurde die Reaktion durch Zugabe von 10 mL 
Wasser abgebrochen, in einen Scheidetrichter überführt und mit Ethylacetat 
extrahiert (5 x 10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchloridlösung (20 mL) gewaschen und über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:2). Es wurden 114 mg 
(0.60 mmol, 60% Ausbeute) eines beigen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    60% 
Schmelzpunkt:  179-182 °C 
GC:    Rt = 10.46 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.29   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 6.38 (d, 1H, J = 10.0 Hz, CArH), 6.95 (d, 1H, J = 8.8 Hz, CArH), 7.87 (d, 1H, 
J = 8.8 Hz, CArH), 8.02 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH), 10.43 (s, 1H, CHO), 11.90 (s, 
1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 109.5 (CAr), 111.6 (CAr), 112.4 (CArH), 114.5 (CArH), 136.6 (CArH), 144.9 
(CArH), 156.0 (CAr), 159.5 (CAr), 164.2 (CAr), 191.2 (CHO) ppm. 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3745 (vw), 3074 (w), 2962 (w), 2919 (w), 1730 (vs), 1658 (vs), 1599 (vs), 
1481 (w), 1437 (vw), 1404 (s), 1356 (m), 1315 (s), 1295 (s), 1263 (w), 1230 (vs), 
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1179 (vs), 1110 (vs), 1026 (w), 996 (m), 934 (vw), 853 (vs), 800 (vs), 704 (vw), 
641 (s), 538 (s), 478 (s), 460 (s) cm1. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 191 (12) [M+C13], 190 (82) [M+], 162 (43), 161 (17), 134 (100) 106 (18), 
105 (33), 78 (46), 77 (27), 63 (25), 62 (15), 53 (13), 52 (14), 51 (33), 50 (14). 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[153] 
 
O-Acetylumbelliferon (168) 
In einem 1 L-Rundkolben wurden 31.0 g Umbelliferon (191 mmol, 
1.0 Äq) in 500 mL Dichlormethan gelöst und mit 20 mL 
Essigsäureanhydrid (212 mmol, 1.1 Äq.) sowie zehn Tropfen 
Pyridin (katalytisch) versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde über 
Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Am nächsten Morgen wurde das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer abdestilliert und der Rückstand in 
Ethylacetat aufgenommen. Die organische Lösung wurde zuerst mit Wasser, 
dann mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen und über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurden 37.4 g eines farblosen 
Feststoffes (183 mmol, 96% Ausbeute) erhalten. 
 
Ausbeute:    96% 
Schmelzpunkt:  142 °C 
GC:    Rt = 13.07 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.31   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.34 (s, 3H, CH3), 6.40 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH), 7.09 (d, 1H, J = 8.2 Hz, 
CArH), 7.13 (s, 1H, CArH), 7.49 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.69 (d, 1H, J = 9.6 Hz, 
CArH) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 21.1 (CH3), 110.3 (CArH), 115.9 (CArH), 116.5 (CAr), 118.2 (CArH), 128.4 
(CArH), 142.6 (CArH), 152.9 (CAr), 154.5 (CAr), 160.1 (CAr), 168.5 (OC=OCH3) 
ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur. [153] 
 
7-Hydroxy-2-oxo-2H-chromen-8-carbaldehyd (160) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 13.5 g O-Acetylcumarin 
(168) (66 mmol, 1.0 Äq.) mit 13.5 g Urotropin (96 mmol, 1.45 Äq.) 
und 90 mL Trifluoressigsäure vermischt und für 8 Stunden unter 
Reflux erhitzt. Nach dieser Reaktionszeit wurde die 
Trifluoressigsäure unter reduziertem Druck abdestilliert und der Rückstand mit 
300 mL Wasser versetzt. Die erhaltene ölige Suspension wurde 90 Minuten auf 
60 °C erhitzt und zunächst auf Raumtemperatur abgekühlt. Die einsetztende 
Kristallisation wurde durch Lagerung bei 0 °C über Nacht vervollständigt. Der 
entstandene Feststoff wurde abfiltriert und am Hochvakuum getrocknet. Es 
wurden 2.71 g (14.3 mmol, 22 % Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. 
Das Filtrat wurde mit einer 1:1-Mischung aus Ethylacetat und Aceton extrahiert (5 
x 100 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung (100 mL) gewaschen und über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Toluol = 1:4). Es wurden weitere 2.20 g 
(Gesamt: 4.95 g, 26.0 mmol, 39% Ausbeute) des gewünschten Produktes 
erhalten. 
 
Ausbeute:    39% 
 
Die analytischen Daten entsprechen den zuvor angegebenen Werten. 
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2-Oxo-7-(prop-2-yn-1-yloxy)-2H-chromen-8-carbaldehyd (171) 
In einem 25 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter absoluten 
Bedingungen 2.84 g (14.9 mmol, 1.0 Äq.) 7-Hydroxy-2-oxo-
2H-chromen-8-carbaldehyd (160) nach AAV 6 mit 
Kaliumcarbonat und Propargylbromid versetzt und bei 60 °C 
reagieren gelassen. Zur Extraktion wurde dabei Ethylacetat verwendet. Nach 
säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (Eluent: Ethylacetat/Toluol = 
1:4) wurden 2.50 g (11.2 mmol, 75% Ausbeute) eines gelben Feststoffes 
erhalten. 
 
Ausbeute:    75% 
Schmelzbereich:  168-171 °C 
GC:    Rt = 15.05 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.34   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.62 (t, 1H, J = 2.4 Hz, CspCH), 4.93 (d, 2H, J = 2.4 Hz, OCH2Csp), 6.37 (d, 
1H, J = 9.6 Hz, CArH), 7.11 (d, 1H, J = 8.8 Hz, CArH), 7.67 (d, 1H, J = 8.8 Hz, 
CArH), 7.69 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH), 10.66 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 57.0 (OCH2Csp), 76.8 (OCH2Csp), 77.2 (CspCH), 109.7 (CArH), 113.3 (CAr), 
113.5 (CAr), 114.6 (CArH), 133.8 (CArH), 142.9 (CArH), 155.9 (CAr), 159.3 (CAr), 
160.9 (CAr), 186.6 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 229 (17) [M+C13], 228 (37) [M+], 200 (22), 199 (100), 189 (40), 172 (25), 
171 (47), 161 (23), 160 (18), 144 (16), 133 (19), 132 (11), 115 (30),  105 (23), 77 
(24), 63 (16), 51 (26), 50 (11). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3920 (vw), 3873 (vw), 3834 (vw), 3749 (w), 3697 (vw), 3677 (vw), 3651 (vw), 
3621 (vw), 3466 (m), 3231 (vs), 3117 (vw), 3063 (w), 2974 (w), 2930 (w), 2880 
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(w), 2420 (vw), 2375 (vw), 2345 (w), 2127 (w), 1732 (vs), 1688 (vs), 1596 (vs), 
1560 (s), 1483 (m), 1382 (vs), 1294 (s), 1244 (vs), 1244 (vs), 1184 (s), 1123 (s), 
1083 (vs), 1045 (s), 993 (m), 836 (vs), 766 (m), 733 (w), 689 (w), 639 (m), 608 
(w), 575 (w), 550 (w), 468 (vs) cm1. 
 
HRMS: C13H8O4 [M
+] 
berechnet: 228.04225 
gefunden: 228.04222 
 
2-Oxo-7-(2-oxopropoxy)-2H-chromen-8-carbaldehyd (119) 
Nach AAV 7 wurden 912 mg 2-Oxo-7-(prop-2-yn-1-yloxy)-
2H-chromen-8-carbaldehyde (171) (4.0 mmol, 1.0 Äq.) mit 
Quecksilber(II)oxid, Schwefelsäure und Wasser umgesetzt. 
Nach säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel 
(Eluent: Pentan/Ethylacetat = 1:1 nach Ethylacetat) wurden 
729 mg (2.96 mmol, 75% Ausbeute) eines beigefarbenen Feststoffes erhalten  
 
Ausbeute:    75% 
Schmelzpunkt:  182 °C 
GC:    Rt = 14.99 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.39   (Ethylacetat) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, DMSO-d6): 
δ = 2.22 (s, 3H, C=OCH3), 5.13 (s, 2H, OCH2C=O), 6.41 (d, 1H, J = 9.6 Hz, 
CArH), 7.10 (d, 1H, J = 8.8 Hz, CArH), 7.91 (d, 1H, J = 8.7 Hz, CArH), 8.04 (d, 1H, 
J = 9.6 Hz CArH), 10.52 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, DMSO-d6): 
δ = 26.2 (C=OCH3), 73.1 (OCH2C=O), 109.9 (CArH), 112.0 (CAr), 112.8 (CAr), 
113.4 (CArH), 134.9 (CArH), 144.2 (CArH), 154.0 (CAr), 159.3 (CAr), 162.1 (CAr), 
186.8 (CHO), 203.0 (C=O) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (13) [M+C13], 246 (27) [M+], 213 (24), 204 (24), 203 (62), 190 (8), 
189 (72), 188 (100), 187 (24), 186 (47), 176 (19), 175 (63), 161 (21), 160 (61), 
158 (16), 147 (37), 146 (26), 133 (11), 132 (12), 131 (10), 119 (11), 118 (14), 117 
(14), 105 (14), 103 (11), 102 (11), 91 (22), 90 (18), 89 (63), 88 (10), 77 (24), 76 
(12), 65 (12), 64 (11), 63 (53), 62 (20), 57 (14), 53 (12), 51 (39), 50 (17). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3101 (vw), 3057 (vw), 2898 (vw), 1723 (vs), 1690 (s), 1596 (vs), 1557 (s), 
1488 (m), 1398 (s), 1356 (m), 1297 (m), 1242 (s), 1177 (s), 1109 (vs), 1044 (m), 
1021 (w), 956 (vw), 846 (vs), 771 (m), 724 (m), 696 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H10O5, 246.22): 
berechnet: C = 63.42 %  H = 4.09 %   
gefunden: C = 62.96 %  H = 4.01 %   
 
 
2,6-Dimethoxybenzaldehyd (176) 
In einem 1 L-SCHLENK-kolben wurden 18.44 g Dimethylresorcinol 
(133.4 mmol, 1.00 Äq.) unter absoluten Bedingungen in 200 mL 
Tetrahydrofuran gelöst und auf 0 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung 
wurden nacheinander 22.6 mL Tetramethyleethylendiamin (151.3 mmol, 
1.13 Äq.) und 100 mL n-Butyllithium hinzugegeben, wobei darauf geachtet 
wurde, dass die Temperatur nicht über 5 °C anstieg. Die Reaktionsmischung 
wurde für 60 Minuten bei dieser Temperatur Rühren gelassen, bevor bei 0 °C 
über 10 Minuten 15.3 mL Dimethylformamid (266.8 mmol, 2.0 Äq.) hinzugetropft 
wurde. Nach weiteren 60 Minuten Reaktionszeit wurde die Reaktion durch 
langsame Zugabe von 200 mL Salzsäure (4M) abgebrochen. Aus der erhaltenen 
Suspension wurde das Tetrahydrofuran abdestilliert, woraufhin der Rückstand mit 
15 mL Hexan versetzt wurde. Nach 15 Minuten wurde der entstandene Feststoff 
abfiltriert, mit Wasser und Hexan gewaschen und am Hochvakuum getrocknet. 
Es wurden 18.69 g (111 mmol, 83% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes 
erhalten. 
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Ausbeute:    83% 
Schmelzpunkt:  97 °C 
GC:    7.43 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.90 (s, 6H, 2 x OCH3), 6.58 (d, 2H, J = 8.4 Hz, 2x CArH), 7.45 (t, 1 H, 
J = 8.5 Hz, CArH), 10.51 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 55.1 (2 x OCH3), 103.9 (2 x CArH), 114.4 (CAr), 135.9 (CArH), 162.2 (2 x CAr), 
189.4  (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[155] 
 
2-Hydroxy-6-methoxybenzaldehyd (177) 
In einem 1 L-Dreihalskolben wurden 10.67 (80.0 mmol, 1.5 Äq) unter 
Argonatmosphäre in 90 mL Dichlormethan suspendiert und auf -15 °C 
abgekühlt. Hierzu wurden über 30 Minuten 8.69 g (52.3 mmol, 1.0 
Äq.) 2,6-Dimethoxybenzaldehyd (176), gelöst in 320 mL Dichlormethan, 
hinzugetropft. Nach vollständiger Zugabe wurde die Reaktionsmischung auf 
Raumtemperatur erwärmt und für weitere 6 Stunden gerührt, bevor 150 mL 
Salzsäure (3M) hinzufügt wurden, wobei die Temperatur unter 25 °C gehalten 
wurde. Hiernach wurde das Dichlormethan abdestilliert und das Produkt durch 
Filtration aus der wässrigen Suspension isoliert. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde mit Salzsäure (3M) und Wasser gewaschen und im Hochvakuum 
getrocknet. Es wurden 7.24 g (47.6 mmol, 91% Ausbeute) eines farblosen 
Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    91% 
Schmelzpunkt:  72 °C 
GC:    5.08 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.89 (s, 3H, OCH3), 6.37 (dd, 1H, J = 0.8 Hz, J = 8.4 Hz, CArH), 6.52 (td, 1H, 
J = 0.7 Hz, J = 8.5 Hz, CArH), 7.41 (t, 1 H, J = 8.5 Hz, CArH), 10.34 (s, 1H, CHO), 
11.97 (s, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 55.9 (OCH3), 101.0 (CArH), 109.9 (CArH), 110.9 (CAr),138.4 (CArH), 162.5 
(CAr), 163.7 (CAr), 194.4  (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[155] 
 
2-Methoxy-6-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (178) 
Entsprechend AAV 4 wurden 1.52 g 2-Hydroxy-6-methoxy-
benzaldehyd (177) (10 mmol) in  Dimetyhlformamid aufge-
nommen, mit  Kaliumcarbonat und Propargylbromid unter nicht 
absoluten Bedingungen versetzt und bei Raumtemperatur reagieren gelassen. 
Nach entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:2). Es wurden 1.33 g (7.0 mmol, 70% Ausbeute) eines cremefarbenen 
Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   70% 
Schmelzpunkt:  109 °C 
GC:    Rt = 11.06 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.11   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.55 (t, 1H, J = 2.5 Hz, RCCH), 3.90 (s, 3H, OCH3), 4.84 (d, 2H, J = 2.5 Hz, 
OCH2Csp), 6.65 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 6.72 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.46 (t, 1 
H, J = 8.5 Hz, CArH), 10.50 (s, 1H, CHO) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.0 (OCH2CCH), 56.6 (OCH3), 76.2 (CCH), 77.7 (OCH2CCH) 104.8 (CArH), 
105.4 (CArH), 114.9. (CAr), 135.4 (CArH), 159.9 (CAr), 161.7 (CAr), 188.9 (CHO) 
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 191 (12) [M+C13],190 (46) [M+], 189 (21), 175 (13), 162 (22), 161 (100), 
159 (10), 151 (61), 150 (13), 148 (19), 147 (44), 146 (22), 145 (10), 136 (20), 135 
(12), 133 (24), 131 (38), 122 (21), 121 (10), 119 (23), 118 (16), 115 (11),108 (32), 
107 (53), 105 (27), 104 (15), 103 (20), 102 (12), 93 (26), 92 (17), 91 (38), 90 (11), 
80 (17), 79 (26), 78 (18), 77 (34), 76 (22), 69 (13), 65 (57), 64 (20), 64 (30), 62 
(10), 55 (14), 53 (19), 52 (30), 51 (32), 50 (14). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3265 (m), 2982 (vw), 2886 (vw), 2120 (vw), 1670 (vs), 1577 (vs) 1467 (vs), 
1408 (m), 1386 (vw), 1303 (w), 1272 (s), 1231 (vs), 1180 (m), 1098 (vs), 1014 
(s), 968 (vw), 898 (s) 820 (s), 778 (vs), 709 (s), 671 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H10O3, 190.20): 
berechnet: C = 69.46%  H = 5.30%   
gefunden: C = 69.39%  H = 5.31%   
 
2-Methoxy-6-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (179) 
Entsprechend AAV 6 wurden 571 mg von Verbindung 178 
(3.0 mmol) mit Quecksilber(II)acetat, Wasser und Pyridinium 
para-Toluolsulfonat umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 
90 Minuten und Extraktion mit Diethylether wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Ethylacetat/Pentan = 1:1). Es wurden 335 mg (1.59 mmol, 53% Ausbeute) eines 
farblosen Öls erhalten. 
  
Ausbeute:   53% 
DC:    Rf = 0.39   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.28 (s, 3H, C=OCH3), 3.90 (s, 3H, OCH3), 4.51 (s, 2H, OCH2C=O), 6.33 (d, 
1H, J = 8.5 Hz, CArH), 6.58 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.46 (t, 1 H, J = 8.4 Hz, 
CArH), 10.50 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.9 (C=OCH3), 56.2 (OCH3), 73.5 (OCH2C=O), 104.7 (CArH), 105.0 (CArH), 
114.7. (CAr), 135.9 (CArH), 159.8 (CAr), 162.5 (CAr), 188.9 (CHO), 205.3 
(RC=OCH3) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 209 (12), 208 (12) [M+], 165 (48), 151 (57), 150 (100), 149 (12), 148 
(19), 122 (15), 107 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3014 (vw), 2949 (vw), 2889 (vw), 2844 (vw), 2793 (vw), 1720 (s), 1679 (vs), 
1594 (vs), 1473 (vs), 1437 (m), 1413 (s), 1358 (m), 1306 (w), 1261 (vs), 1227 (s), 
1186 (s), 1113 (vs), 939 (vw), 856 (vw), 822 (m), 775 (vs), 719 (m), 681 (w) cm1. 
 
HRMS: C11H12O4 [M
+] 
berechnet: 208.07301 
gefunden: 208.07306 
 
1-((2S,3R)-3-Hydroxy-4-methoxy-2,3-dihydrobenzofuran-2-
yl)ethanon (180) 
Entsprechend AAV 1 wurden 105 mg von Verbindung 179 
(0.5 mmol) mit (S)-Prolin in DMF umgesetzt, Nach einer 
Reaktionszeit von 20 Stunden wurde die Reaktion abgebrochen 
und säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 40 mg (0.19 mmol, 38%) eines farblosen 
Öls erhalten. 
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Ausbeute:   38% 
de:    36%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    16%   (HPLC) 
DC:    Rf = 0.39   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 10.22 min Nebenenantiomer syn-180 
    Rt = 12.44 min Hauptenantiomer syn-180 
    Rt = 15.05 min Hauptenantiomer anti-180 
    Rt = 18.29 min Nebenenantiomer anti-180 
    (Daicel Chiralpak OD, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.17 (s, 3H, C=OCH3, anti-180), 2.21-2.25 (d, 1H, J = 4.5 Hz, OH, syn-180), 
2.29 (s, 3H, C=OCH3, syn-180), 2.45-2.50 (br, 1H, OH, anti-180), 3.79 (s, 3H, 
OMe, anti-180), 3.80 (s, 3H, OMe, syn-180), 4.85 (d, 1H, J = 3.0 Hz,  OCHR2, 
anti-180), 4.87  (d, 1H, J = 6.7 Hz,  OCHR2, syn-180), 5.47 (br, 1H, CArCHOH, 
anti-180), 5.47 (dd, 1H, J = 3.7 Hz, J = 6.5 Hz, CArCHOH, syn-180) 6.42 (d, 1H, 
J = 8.2 Hz, CArH, anti-180), 6.43 (d, 1H, J = 8.0 Hz, CArH, syn-180), 6.53 (d, 1H, 
J = 8.2 Hz, CArH, syn-180), 6.54 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH, anti-180), 7.18 (t, 1H, 
J = 8.2 Hz, CArH, anti-180), 7.19 (t, 1H, J = 8.2 Hz, CArH, syn-180) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.3 (C=OCH3), 55.4 (OCH3), 71.0 (CArCHOH), 90.4 (OCHR2), 103.5 (CArH), 
103.7 (CArH), 114.3 (CAr), 132.1 (CArH), 156.9 (CAr), 160.6 (CAr), 205.5 (R2C=O) 
ppm. 
Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 209 (9) [M+ 13C], 208 (76) [M+], 193 (8), 193 (7), 191 (12), 177 (7), 165 
(11), 151 (15), 150 (22), 149 (18), 148 (100), 133 (42), 122 (6), 107 (20), 105 (6), 
79 (6), 77 (11), 51 (6). 
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IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3463 (s), 3084 (vw), 3006 (w), 2920 (m), 2884 (m), 1719 (vs), 1609 (vs), 
1491 (vs), 1464 (vs), 1418 (m), 1358 (s), 1328 (s), 1277 (vs), 1178 (s), 1095 (vs), 
1064 (vs), 1008 (s) 957 (m), 909 (w), 854 (w), 773 (vs), 730 (s), 703 (w),  602 (w), 
563 (vw), 516 (w), 483 (vw) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H12O4, 208.21): 
berechnet: C = 63.45%  H = 5.81%   
gefunden: C = 63.29%  H = 5.78%   
 
7-Methoxycumarin (184) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 4.00 g 7-Hydroxycumarin 
(24.6 mmol, 1.0 Äq.) in 200 mL Aceton gelöst und mit 4.00 g 
Kaliumcarbonat (29.0 mmol, 1.2 Äq.) sowie 3.0 mL Methyliodid 
(28.2 mmol, 1.15 Äq.) versetzt. Die Suspension wurde für 16 
Stunden zum Sieden unter Rückfluss erhitzt, abgekühlt und filtriert. Das Filtrat 
wurde am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit, der Rückstand in 
Ethylacetat (200 mL) aufgenommen und mit gesättigter 
Natriumhydrogencarbonatlösung (100 mL) versetzt. Die Phasen wurden im 
Scheidetrichter getrennt, die organische Phase danach mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
Filtration wurde das Lösungsmittel des Filtrats am Rotationsverdampfer entfernt 
und das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:2). Es wurden 4.06 g (23 mmol, 93% Ausbeute) 
eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    93% 
Schmelzpunkt:  118 °C 
GC:    Rt = 10.09 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.42   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.87 (s, 3H, OCH3), 6.25 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH), 6.82 (s, 1H, CArH), 6.84 (d, 
1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.37 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.64 (d, 1H, J = 9.6 Hz, 
CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 55.8 (OCH3), 100.9 (CArH), 112.6 (CArH), 113.1 (CArH), 128.8 (CArH), 143.4 
(CArH), 155.9 (CAr), 161.2 (CAr), 162.8 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[197]  
 
2-iso-Propoxy-7-methoxy-2H-chromen (185) 
In einem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden 780 mg 1.23 g 7-
Methoxycumarin (184) (7.0 mmol, 1.0 Äq.) nach AAV 10 zunächst 
mit Di-iso-butylaluminiumhydrid reduziert und danach mit iso-
Propanol und Pyridinium-para-Tuluolsulfonat in das Acetal 
überührt. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchroma-
tographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es 
wurden 440 mg (3.52 mmol, 87 % Ausbeute) eines leicht gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    28% 
GC:    Rt = 10.99 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.34   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.20 (d, 6H, J = 6.0 Hz, CH(CH3)2), 3.79 (s, 3H, OCH3), 4.15 (sept, 1H, 
J = 6.3 Hz, CH(CH3)2), 5.70 (dd,.1H, J = 3.8 Hz, J = 9.6 Hz, CH=CHCHO), 5.73 
(d, 1H, J = 3.8 Hz, CH=CH), 6.52 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 6.51 (kB, 2H, CArH), 
6.66 (d, 1 H, J = 9.3 Hz, CArH), 7.03 (d, 1H, J = 9.0 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 22.3 (CH3), 23.7 (CH3), 55.3 (OCH3), 77.2 (OCH(CH3)2), 93.9 (CArH), 102.1 
(CArH), 107.3 (CH), 114.2 (CAr), 117.5 (CH), 125.8 (CH), 127.6 (CArH), 152.5 
(CAr), 160.5 (CAr) ppm. 
Experimentalteil 
196 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 221 (62) [M+C13], 220 (79) [M+], 219 (13), 206 (12), 194 (13), 178 (67), 
179 (23), 177 (100), 163 (36), 162 (64), 161 (76), 160 (31), 152 (22), 151 (21), 
150 (54), 149 (68), 148 (17), 147 (32), 146 (74), 137 (29), 136 (15), 135 (25), 134 
(15), 133 (51), 131 (10), 124 (47), 122 (14), 121 (74), 120 (10), 119 (29), 118 
(80), 117 (15), 108 (10), 107 (20), 105 (17), 103 (10), 102 (13), 92 (15), 91 (41), 
90 (33), 89 (60), 79 (23), 78 (32), 77 (60), 76 (14), 69 (18), 65 (24), 64 (15), 63 
(34), 52 (11), 51 (27), 50 (10). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3469 (vw), 2970 (s), 2280 (vw), 1729 (vw), 1617 (vs), 1505 (w), 1449 (m), 
1380 (m), 1319 (s), 1274 (s), 1154 (vs), 1071 (s), 1008 (vs), 930 (w), 836 (m), 
706 (w), 551 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H16O3, 220.11): 
berechnet: C = 70.89%  H = 7.32%   
gefunden: C = 70.37%  H = 6.81%   
 
7-Methoxychroman-2-on (186) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 5.18 g (29.4 mmol, 1.0 Äq.) 
7-Methoxycumarin (184) in 75 mL Ethylacetat gelöst und mit 
500 mg Palladium auf Aktivkohle (10%, kat.) versetzt. Das 
Reaktionsgemisch wurde bei Raumtemperatur drei Mal entgast 
und die Atmosphäre durch Wasserstoff ersetzt. Die Reaktion wurde für 48 
Stunden bei Raumtemperatur in einer Wasserstoffüberdruckatmosphäre gerührt 
(Hydrierballon), wonach durch Evakuieren und Belüften der Wasserstoff entfernt 
wurde. Die Lösung wurde über einen Celite-Plug filtriert und am 
Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Es wurden 5.21 g (29.2 mmol, 
quant.) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    quant. 
Schmelzpunkt:  39°C 
GC:    Rt = 10.77 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.18    (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.75-2.79 (kB, 2H, CH2CH2C=O), 2.92-2.95 (kB, 2H, CH2CH2C=O), 3.79  (s, 
3H, CH3O), 6.61 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 6.65 (dd, 1H, J = 2.5 Hz, J = 8.2 Hz 
CArH), 7.08 (d, 1H, J = 8.2 Hz CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.0 (CH2), 29.4 (CH2), 55.5 (OCH3), 102.4 (CArH), 110.3 (CArH), 114.2 (CAr), 
128.2 (CArH), 152.5 (CAr), 159.4 (CAr), 166.3 (C=O) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[198]  
 
2-iso-Propoxy-7-methoxychroman (187) 
In einem 50 mL-SCHLENK-kolben wurden 780 mg des Esters 186 
(4.38 mmol, 1.0 Äq.) nach AAV 10 zunächst mit Di-iso-
butylaluminiumhydrid reduziert und danach mit iso-Propanol und 
Pyridinium para-Tuluolsulfonsäure in das Vollacetal überführt. Das 
erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 780 mg 
(3.52 mmol, 80% Ausbeute) eines leicht gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    80% 
DC:    Rf = 0.41   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.14 (d, 3H, J = 6.1 Hz, CH(CH3)2), 1.19 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.96 
(kB, 2H, CH2CH2CHO2), 2.53 (m, 1H, CH2CH2CHO2), 2.58 (m, 1H, 
CH2CH2CHO2), 3.74 (s, 3H, OCH3), 4.08 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, OCH(CH3)2), 5.31 
(t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.39 (d, 1H, J = 2.7 Hz, CArH), 6.40 (dd, 1H, J = 2.7 Hz, 
J = 8.2 Hz, CArH), 6.92 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.0 (CH2), 21.8 (CH3), 23.5 (CH3), 27.1 (CH2), 55.2 (OCH3), 69.6 
(OCH(CH3)2), 95.3 (CHO2), 101.8 (CArH), 106.9 (CArH), 114.7 (CAr), 129.6 (CArH), 
153.1 (CAr), 159.0 (CAr) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 222 (13) [M+], 221 (22), 179 (45), 178 (18), 177 (74), 163 (16), 162 
(21), 161 (59), 153 (17), 152 (30), 151 (100), 150 (21), 137 (24), 124 (30), 121 
(10), 77 (11). 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 2970 (vs), 2933 (vs), 2850 (m), 1621 (vs), 1584 (vs), 1506 (vs), 1445 (s), 
1377 (m), 1327 (w), 1305 (w), 1268 (s), 1206 (vs), 1155 (vs), 1125 (vs), 1101 (s), 
1059 (s), 1040 (m), 993 (vs), 934 (w), 904 (vw, 866 (m), 836 (m), 794 (w), 753 
(s), 697 (vw), 631 (w), 562 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H18O3, 222.28): 
berechnet: C = 70.24%  H = 8.16%   
gefunden: C = 70.09%  H = 8.11%   
 
2-isopropoxy-7-methoxychroman-8-carbaldehyde (188) 
In einem 100 mL-SCHLENK-kolben wurden unter absoluten 
Bedingungen 4.52 g 2-iso-Propoxy-7-methoxychroman (187) 
(20.3 mmol, 1.0 Äq.) in 40 mL Tetrahydrofuran gelöst und mit 
3.5 mL Tetramethylethylendiamin (23.0 mmol, 1.13 Äq.) versetzt. 
Über einen Zeitraum von 5 Minuten wurden hierzu bei 0 °C 
15.6 mL n-Butyllithium (1.6 M in Hexan, 24.5 mmol, 1.2 Äq.) hinzugetropft. Die 
Lösung wurde bei dieser Temperatur 45 Minuten gerührt, bevor 3.2 mL 
Dimethylformamid (40.6 mmol, 2.0 Äq.) hinzugegeben wurden. Die Reaktion 
wurde über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt, bevor sie durch Zugabe von 
40 mL Pufferlösung (pH = 7) abgebrochen wurde. Die Lösung wurde direkt in 
einen Scheidetrichter überführt und mit 100 mL Diethylether verdünnt. Die 
Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert (3 x 
50 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen (50 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet, 
abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
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Diethylether/Pentan = 1:4). Es wurden 4.71 g (19.0 mmol, 94% Ausbeute) eines 
gelben Öls erhalten.  
 
Ausbeute:    94% 
GC:    Rt = 10.74 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.18    (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.03 (d, 3H, J = 6.1 Hz, CH(CH3)2), 1.11 (d, 3H, J = 5.5 Hz, CH(CH3)2), 1.85-
1.95 (m, 2H, CH2CH2CHO2), 2.46-2.54 (m, 1H, CArCH2CH2), 2.77-2.88 (m, 1H, 
CArCH2CH2), 3.77 (s, 3H, CH3O), 4.02 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 5.37 (t, 
1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.39 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.09 (d, 1H, J = 8.6 Hz, 
CArH), 10.42 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 19.7 (CH2), 21.6 (CH3), 23.2 (CH3), 26.7 (CH2), 55.7 (OCH3), 70.3 (OCH), 
95.4 (OCHO), 103.5 (CArH), 113.9 (CAr), 115.7 (CAr), 135.6 (CArH), 155.1 (CAr), 
160.2 (CAr), 189.3 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 251 (18) [M+C13], 250 (39) [M+], 207 (30), 206 (35), 205 (21), 191 (50), 
190 (34), 189 (30), 180 (18), 179 (26), 178 (31), 177 (25), 164 (100), 162 (43), 
151 (25), 150 (11), 149 (17), 133 (11), 121 (17), 120 (14), 106 (10), 103 (5), 91 
(13), 77 (18), 65 (11), 51 (11). 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3461 (vw), 2970 (s), 2933 (s), 2851 (m), 2780 (vw), 1726 (s), 1684 (vs), 1633 
(vs), 1589 (vs), 1484 (vs), 1409 (s), 1335 (w), 1300 (vw), 1247 (s), 1225 (m), 
1190 (w), 1168 (vw), 1121 (vs), 1089 (vs), 994 (s), 950 (m), 913 (m), 799 (s), 756 
(s), 644 (vw), 552 (w) cm1. 
 
HRMS: C14H18O4 [M
+] 
berechnet: 250.11996 
gefunden: 250.12053 
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7-Hydroxychroman-2-on (190) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 10.0 g (61.7 mmol, 1.0 Äq.) 
Umbelliferon in 200 mL Ethylacetat gelöst und mit 300 mg 
Palladium auf Aktivkohle (10%, kat.) vermischt. Die Umgebungsluft 
im Kolben wurde mit Hilfe dreier Evakuations- Belüftungszyklen 
gegen Wasserstoff ausgetauscht, woraufhin die Reaktionsmischung unter 
Wasserstoffatmosphäre (Hydrierballon) für 48 Stunden gerührt wurde. Die 
Lösung wurde über eine kurze Kieselgelsäule filtriert und dieses mit Ethylacetat 
nachgespült. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurden  10.12 g (61.6 mmol, 
quant.) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    quantitativ 
Schmelzpunkt:  132 °C 
GC:    Rt = 11.64 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.43    (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.76-2.80 (m, 2H, CArCH2CH2C=O), 2.92-2.95 (m, 2H, CArCH2CH2C=O), 5.67 
(s, 1H, CArOH), 6.61-6.65 (kB, 2H, CArH), 7.04 (d, 1H, J = 8.2 Hz CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 23.0 (CH2), 29.6 (CH2), 104.3 (CArH), 111.7 (CArH), 114.3 (CAr), 128.5 (CArH), 
152.4 (CAr), 155.7 (CAr), 169.2 (C=O) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[198]  
7-(Benzyloxy)chroman-2-on (192) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 5.70 g 7-Hydroxy-
chroman-2-on (190) (31.6 mmol, 1.0 Äq.) in 100 mL Aceton 
aufgenommen und mit 6.45 g Kaliumcarbonat (46.7 mmol, 1.5 Äq.) 
sowie 4.2 mL Benzylbromid (35.0 mmol, 1.1 Äq.) versetzt. Die 
Suspension wurde für 16 Stunden zum Rückfluss erhitzt, danach abgekühlt und 
filtriert. Das Filtrat wurde am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit, der 
Rückstand in Ethylacetat (100 mL) aufgenommen und mit gesättigter 
Natriumhydrogencarbonatlösung (50 mL) versetzt. Die Phasen wurden im 
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Scheidetrichter getrennt, die organische Phase danach mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen und über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach 
Filtration wurde das Lösungsmittel des Filtrats am Rotationsverdampfer entfernt 
und das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4). Es wurden 7.57 g (29.8 mmol, 94% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    94% 
Schmelzpunkt:  132 °C 
GC:    Rt = 16.09 min  (CP-SIL100, 10-10-300) 
DC:    Rf = 0.22    (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.74-2.78 (m, 2H, CArCH2CH2C=O), 2.90-2.95 (m, 2H, CArCH2CH2C=O), 5.04 
(s, 2H, CArCH2O), 6.67 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 6.72 (d, 1H, J = 2.5 Hz, 
J = 8.3 Hz, CArH), 7.07 (d, 1H, J = 8.6 Hz, CArH), 7.31-7.43 (kB, 5H, CArH) ppm. 
 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.1 (CH2), 29.6 (CH2), 70.3 (OCH2Ph), 103.5 (CArH), 111.3 (CArH), 114.6 
(CAr), 127.4 (2 x CArH), 128.1 (CArH), 128.4 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 136.4 (CAr), 
152.6 (CAr), 158.6 (CAr), 168.4 (C=O) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[198]  
7-(Benzyloxy)-2-iso-propoxychroman (193) 
In einem 50 mL-SCHLENK-kolben wurden 762 mg des Benzylethers 
192 (4.38 mmol, 1.0 Äq.) nach AAV 10 zunächst mit Di-iso-
butylaluminiumhydrid reduziert und danach mit iso-Propanol und 
Pyridinium para-Tuluolsulfonat in das Acetal überührt. Das 
erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). Es wurden 623 mg 
(2.09 mmol, 70% Ausbeute) eines leicht gelben Öls erhalten. 
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Ausbeute:    70% 
DC:    Rf = 0.18    (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.13 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.19 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.89-
1.99 (kB, 2H, CH2CH2CHO2), 2.56 (dt, 1H, J = 4.7 Hz, J = 15.6 Hz, CArCHHCH2), 
2.83-2.94 (kB, 1H, CArCHHCH2), 4.08 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 5.01 (s, 
2H, PHCH2O), 5.31 (t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.46 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 6.53 
(dd, 1H, J = 2.5 Hz, J = 8.2 Hz, CArH), 6.93 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.30-7.44 
(m, 5H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.0 (CH2), 21.8 (CH3), 23.5 (CH3), 27.1 (CH2), 69.6 (OCH), 70.0 (OCH2Ph), 
95.3 (OCHO), 103.1 (CArH), 107.8 (CArH), 115.1 (CAr), 127.5 (2 x CArH), 127.8 
(CArH), 128.5 (2 x CArH), 129.6 (CArH), 137.2 (CAr), 153.1 (CAr), 158.2 (CAr) ppm. 
 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 299 (33) [M+ 13C], 298 (86) [M+], 256 (21), 255 (10), 240 (7), 239 (42), 
238 (38), 123 (13), 212 (11), 201 (6), 200 (23), 165 (17), 14 (9), 157 (11), 120 (7), 
119 (5), 92 (31), 91 (100), 89(6), 77 (8), 65 (31), 51 (7). 
 
 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3065 (w), 3030 (w), 2971 (vs), 2922 (vs), 2853 (m), 1621 (vs), 1583 (vs), 
1541 (vw) 1504 (vs), 1454 (m), 1379 (s), 1326 (w), 1305 (w), 1258 (s), 1211 (s), 
1158 (vs), 1123 (vs), 1098 (s), 1059 (s), 993 (vs), 934 (vw), 906 (w), 867 (m), 835 
(m), 793 (w), 756 (vs), 697 (m), 667 (vw), 631 (vw), 568 (vw) cm1. 
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O-Methoxymethylumbelliferon (194) 
Entsprechend AAV 2 wurden 24.0 g Umbelliferon (148 mmol, 
1.0 Äq.) mit Dimethoxymethan, Acetylchlorid,  Zinkbromid und 
Di-iso-propylethylamin umgesetzt. Nach entsprechender 
Aufarbeitung wurden 25.6 g eines farblosen Feststoffes 
(124 mmol, 84% Ausbeute) in ausreichender Reinheit erhalten. 
 
Ausbeute:    84% 
Schmelzpunkt:  105 °C 
GC:    Rt = 11.30 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.22    (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.49 (s, 3H, OCH3), 5.24 (s, 2H, OCH2OCH3), 6.28 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH), 
6.96 (dd, 1H, J = 2.4 Hz, J = 8.5 Hz, CArH), 7.01 (d, 1H, J = 2.4 Hz, CArH), 7.38 
(d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.65 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.3 (OCH3), 94.3 (OCH2OCH3), 103.7 (CArH), 113.3 (CAr), 113.3 (CArH), 
113.6 (CArH), 128.6 (CArH), 143.1 (CArH), 155.4 (CAr), 160.0 (CAr), 160.8 (CAr) 
ppm. 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[199]  
 
7-Methoxymethoxychroman-2-one (195) 
In einem 1 L-Rundkolben wurden 25.5 g (124 mmol) 7-
Methoxymethoxychromen-2-one (194) in 750 mL Ethylacetat 
gelöst und mit 2 g Palladium auf Aktivkohle vermischt. Die 
Umgebungsluft im Kolben wurde mit Hilfe dreier Evakuations-
Belüftungszyklen gegen Wasserstoff ausgetauscht, woraufhin die 
Reaktionsmischung unter Wasserstoffatmosphäre (Hydrierballon) für 36 Stunden 
gerührt wurde. Die Lösung wurde über eine kurze Kieselgelsäule filtriert und 
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diese mit Ethylacetat nachgespült. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurden  
24.9 g (119 mmol, 96% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    96% 
Schmelzpunkt:  137 °C 
GC:    Rt = 10.39 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.59    (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.74-2.79 (kB, 2H, CArCH2CH2C=O), 2.92-2.97 (kB, 2H, CArCH2CH2C=O), 
3.47  (s, 3H, CH3O), 5.15 (s, 2H, OCH2O), 6.77 (s, 1H, CArH), 6.78 (dd, 1H, 
J = 2.5 Hz, J = 9.4 Hz, CArH), 7.15 (dd, 1H, J = 1.0 Hz, J = 7.7 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 23.1 (CH2), 29.4 (CH2), 55.0 (OCH3), 94.5 (OCH2O), 105.3 (CArH), 112.3 
(CArH), 115.8 (CAr), 128.4 (CArH), 152.6 (CAr), 157.1 (CAr), 168.4 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 209 (9) [M+C13], 208 (59) [M+], 178 (19), 177 (5), 105 (5), 77 (7), 65 (5), 
51 (6), 46 (5). 
 
IR-Spektrum (kap): 
~  = 3520 (vw), 3073 (vw), 2953 (m), 2916 (m), 2850 (m), 2828 (w), 2790 (vw), 
1769 (vs), 1625 (vs), 1588 (s), 1542 (vw), 1507 (vs), 1465 (w), 1444 (m), 1427 
(s), 1384 (vw), 1346 (m), 1320 (m), 1262 (vs), 1241 (s), 1213 (w), 1144 (vs), 
1116 (vs), 1075 (vs), 1006 (vs), 960 (m), 921 (m), 904 (m), 852 (m), 816 (m), 760 
(w), 700 (vw) 640 (vw), 621 (vw), 538 (w), 501 (vw), 480 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H12O4, 208.21): 
berechnet: C = 63.45 %  H = 5.89 %   
gefunden: C = 63.33 %  H = 5.58 %   
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2-iso-Propoxy-7-(methoxymethoxy)chroman (196) 
In einem 1 L-SCHLENK-Kolben wurden 14.61 g des Esters 
195 (68 mmol, 1.0 Äq.) nach AAV 10 zunächst mit Di-iso-
butylaluminiumhydrid reduziert und danach mit iso-
Propanol und Pyridinium-para-tuluolsulfonat in das Acetal 
überführt. Das erhaltene Rohprodukt wurde 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:50). Es wurden 14.88 g (59 mmol, 87% Ausbeute) eines leicht gelben Öls 
erhalten. 
 
Ausbeute:    87% 
GC:    Rt = 9.89 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.28   (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.14 (d, 3H, J = 6.3 Hz, CH(CH3)2), 1.19 (d, 3H, J = 6.1 Hz, CH(CH3)2), 1.96 
(kB, 2H, CH2CH2CHO2), 2.58 (m, 1H, CArCH2CH2), 2.86 (m, 1H, CArCH2CH2), 
3.46 (s, 3H, CH3O), 4.09 (sept, 1H, J = 6.3 Hz, CH(CH3)2), 5.12 (s, 2H, OCH2O), 
5.31 (t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.52 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 6.56 (dd, 1H, 
J = 2.5 Hz, J = 8.2 Hz, CArH), 6.93 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.2 (CH2), 21.9 (CH3), 23.6 (CH3), 27.2 (CH2), 56.0 (OCH3), 69.6 (OCH), 
94.6 (OCH2O), 95.3 (OCHO), 104.8 (CArH), 108.8 (CArH), 115.1 (CAr), 129.5 
(CArH), 153.0 (CAr), 156.4 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 253 (10) [M+C13], 252 (52) [M+], 193 (20), 192 (26), 165 (14), 163 (8), 
154 (18), 148 (23), 137 (11), 124 (11), 45 (100). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 2968 (vs), 2930 (vs), 2852 (m), 1621 (s), 1584 (s), 1503 (vs), 1142 (s), 1378 
(m), 1323 (w), 1259 (m), 1210 (s), 1152 (vs), 1065 (vs), 1000 (vs), 926 (m), 863 
(m), 799 (w), 738 (vw), 698 (vw), 636 (w), 567 (vw) cm1. 
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Elementaranalyse (C14H20O4, 252.31): 
berechnet: C = 66.65 %  H = 7.99 %   
gefunden: C = 66.78 %  H = 8.10 %   
 
2-iso-Propoxy-7-(methoxymethoxy)-chroman-8-carbaldehyd 
(197) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 13.67 g von 
Acetal 196 (54.2 mmol, 1.0 Äq.) in 80 mL abs. 
Tetrahydrofuran gelöst, mit 9.2 mL N,N,N´,N´-
Tetramethylethyliendiamin (61.2 mmol, 1.1 mmol) versetzt 
und auf 0 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden 41 mL n-
Butyllithium (1.6 M in Hexan, 65.0 mmol, 1,2 Äq.) hinzugetropft. Das 
Reaktionsgemisch wurde für 45 Minuten bei 0 °C gerührt und danach wurden bei 
gleichbleibender Temperatur über 10 Minuten  8.9 mL Dimethylformamid 
hinzugegeben. Die Lösung wurde für weitere 60 Minuten gerührt, bevor die 
Reaktion durch Zugabe von 50 mL Pufferlösung (pH = 7) abgebrochen wurde. 
Nach Überführung in einen Scheidetrichter wurde das Phasengemisch mit 
100 mL Diethylether und 50 mL Wasser verdünnt. Nach Trennung der Phasen 
wurde die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert (3 x 50 mL) und die 
vereinigten organischen Phasen mit gesättigter Natriumchloridlösung (50 mL) 
gewaschen. Nach Trocknen über Magnesiumsulfat und Abfiltrieren des 
Trockenmittels wurde das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Das 
erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4). Es wurden 11.16 g (39.8 mmol, 73% 
Ausbeute) eines gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    73% 
GC:    Rt = 13.31 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.21    (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.13 (d, 3H, J = 6.3 Hz, CH(CH3)2), 1.19 (d, 3H, J = 6.1 Hz, CH(CH3)2), 1.97-
2.03 (m, 2H, CH2CH2CHO2), 2.59 (ddd, 1H, J = 4.1 Hz, J = 5.5 Hz, J = 15.9 Hz, 
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CArCH2CH2), 2.93 (m, 1H, CArCH2CH2), 3.50 (s, 3H, CH3O), 4.11 (sept, 1H, 
J = 8.0 Hz, CH(CH3)2), 5.24 (s, 2H, OCH2O), 5.46 (t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.69 
(d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.15 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 10.52 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.0 (CH2), 21.9 (CH3), 23.4 (CH3), 26.4 (CH2), 55.5 (OCH3), 70.4 (OCH), 
94.9 (OCH2O), 95.7 (OCHO), 107.1 (CArH), 114.9 (CAr), 115.8 (CAr), 135.3 (CArH), 
154.6 (CAr), 157.7 (CAr), 189.1 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 281 (3) [M+C13], 280 (14) [M+], 175 (34), 145 (100). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3524 (vw), 2970 (s), 2932 (s), 2776 (w), 1689 (vs), 1636 (m), 1588 (vs), 1481 
(vs), 1438 (m), 1405 (s), 1335 (w), 1294 (w), 1253 (m), 1220 (s), 1155 (s), 1120 
(s), 1089 (s), 1050 (vs), 996 (s), 926 (s), 815 (m), 776 (w), 671 (vw), 591(vw) 
cm1. 
 
Elementaranalyse (C15H20O4, 280.32): 
berechnet: C = 64.27 %  H = 7.19 %   
gefunden: C = 63.85 %  H = 7.29 %   
 
7-Hydroxy-2-iso-propoxychroman-8-carbaldehyd (189) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 5.6 g 2-Iso-propoxy-7-
(methoxymethoxy)chroman-8-carbaldehyd (197) in 50 mL 
Benzol gelöst und mit 5 mL iso-Propanol und 30 mg 
Pyridinium para-Toluolsulfonat versetzt. Die Reaktion wurde 
für 4 Stunden unter Rückfluss erhitzt und danach durch 
Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 30 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden 
getrennt und die wässrige Phase wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 30 mL). 
Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, 
abfiltriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch über Kieselgel gereinigt (Eluent: 
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Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 3.57 g (15.1 mmol, 76% Ausbeute) eines 
gelblichen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    76% 
Schmelzbereich:  35-37 °C 
DC:    Rf = 0.29   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.16 (d, 3H, J = 6.4 Hz, CH(CH3)2), 1.22 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.89-
2.07 (m, 2H, CH2CH2CHO2), 2.51-2.59 (m, 1H, CArCH2CH2), 2.81-2.91 (m, 1H, 
CArCH2CH2), 4.08 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 5.43 (t, 1H, J = 3.5 Hz, 
CHO2), 6.44 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.15 (d, 1H, J = 8.6 Hz, CArH), 10.33 (s, 
1H, CHO), 11.70 (s, 1H, ArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 19.7 (CH2), 21.8 (CH3), 23.4 (CH3), 26.7 (CH2), 70.2 (OCH), 96.2  (OCHO), 
109.0 (CArH), 110.5 (CAr), 112.8 (CAr), 138.5 (CArH), 155.0 (CAr), 161.7 (CAr), 
194.0 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 237 [M+13C] (17), 236 [M+] (97), 194 (14), 177 (39), 176 (43), 175 (18), 
166 (61), 165 (17), 152 (10), 151 (100), 149 (14), 148 (13), 138 (49). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3328 (vw), 2971 (m), 2929 (m), 2887 (w), 1640 (vs), 1591 (vs), 1468 (vs), 
1393 (m), 1377 (m), 1340 (w), 1285 (vs), 1246 (m), 1183 (vs), 1114 (vs), 1048 
(vs), 1004 (vs), 982 (s), 941 (vs), 911 (vs), 840 (vw), 816 (vs), 730 (vs), 702 (s) 
cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H16O4, 236.26): 
berechnet: C = 66.09 %  H = 6.86 %   
gefunden: C = 66.14 %  H = 6.86 %   
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2-iso-Propoxy-7-(2-oxopropoxy)chroman-8-carbaldehyd (198) 
Entsprechend AAV 3 wurden 3.04 g 7-Hydroxy-2-iso-
propoxychroman-8-carbaldehyd (189) (12.9 mmol, 
1.0 Äq.) in DMF mit Kaliumcarbonat und Bromaceton 
für 8 h reagieren gelassen. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde säulenchromatographisch an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1 + 1%-
Essigsäure). Die erhaltenen Produktfraktionen wurden 
vor Entfernung des Lösungsmittels mit gesättigter 
Natriumhydrogencarbonatlösung extrahiert. Es wurden 2.69 g (7.7 mmol, 60% 
Ausbeute) eines gelben Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    60% 
Schmelzpunkt:  63 °C 
DC:    Rf = 0.19   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.13 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.21 (d, 3H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 1.92-
2.06 (m, 2H, CH2CH2CHO2), 2.36 (s, 3H, C=OCH3), 2.56-2.64 (m, 1H, 
CArCH2CH2), 2.88-2.99 (m, 1H, CArCH2CH2), 4.11 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, 
CH(CH3)2), 4.54 (s, 2H, OCH2C=O), 5.48 (t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 6.31 (d, 1H, 
J = 8.4 Hz, CArH), 7.16 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 10.57 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 19.9 (CH2), 21.8 (CH3), 23.3 (CH3), 26.9 (CH2), 28.4 (C=OCH3), 70.5 (OCH), 
73.6 (OCH2C=O), 95.8  (OCHO), 104.2 (CArH), 114.4 (CAr), 116.9 (CAr), 135.5 
(CArH), 155.5 (CAr), 157.8 (CAr), 188.0 (CHO), 205.8 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 294 (20), 293 (100), 292 (89) [M+], 264 (16), 249 (23), 235 (11), 234 
(20), 233 (45), 232 (28), 231 (30), 207 (20), 192 (12), 176 (11), 175 (75), 174 
(10), 165 (13), 164 (23), 163 (30), 149 (15), 147 (14), 136 (15), 77 (11). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2964 (m), 2929 (m), 2868 (w), 1709 (s), 1688 (vs), 1586 (vs), 1483 (vs), 
1435 (m), 1409 (m), 1366 (s), 1334 (w), 1301 (s), 1225 (vs), 1179 (s), 1120 (vs), 
1094 (vs), 1064 (vs), 1041 (vs), 998 (vs), 946 (vs), 910 (vs), 821 (s), 785 (vs), 
735 (m), 717 (w) cm1. 
 
HRMS: C16H20O5 [M
+] 
berechnet: 292.13053 
gefunden: 292.13059 
 
1-((8S,9R)-9-Hydroxy-2-iso-propoxy-3,4,8,9-tetrahydro-2H-
furo[2,3-h]chromen-8-yl)ethanon (199) 
Entsprechend AAV 1 wurden 141 mg 2-iso-Propoxy-7-
(2-oxopropoxy)chroman-8-carbaldehyd (189) 
(0.5 mmol, 1.0 Äq.) in Dimethylformamid mit L-Prolin für 
10 h reagieren gelassen. Nach säulenchromato-
graphischer Aufarbeitung an Kieselgel (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:4) wurden 41 mg eines gelben Öls und 38 mg eines 
cremefarbenen Feststoffes (Gesamt 79 mg, 0.28 mmol, 56% Ausbeute) erhalten.  
 
Gesamtausbeute:    56% 
 
Analytikdaten des Diastereomerengemisches: 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 293 [M+13C] (13), 292 [M+] (73), 233 (26), 232 (25), 231 (15), 191 (15), 
190 (100), 189 (34), 173 (20), 172 (32), 171 (27), 163 (23), 161 (12), 147 (45), 
146 (32), 134 (57), 91 (12), 77 (15). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3488 (s), 2971 (m), 2934 (w), 2871 (vw), 1724 (vs), 1618 (s), 1480 (vs), 1363 
(m), 1301 (m), 1255 (vw), 1211 (s), 1180 (m), 1119 (s), 1077 (s), 1044 (vs), 996 
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(s), 956 (s), 910 (m), 850 (m), 796 (m), 767 (w), 713 (vw), 691 (vw), 656 (vw) 
cm1. 
 
HRMS: C16H20O5 [M
+] 
berechnet: 292.13053 
gefunden: 292.13129 
 
Analytische Daten zu DIastereomer 1: 
 
Ausbeute:    29% 
Schmelzpunkt:  94-97 °C 
de:    >95%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    47%   (HPLC) 
DC:    Rf = 0.55   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 6.99 min . Nebenenantiomer 199  
    Rt = 7.86 min . Hauptenantiomer 199  
    (Daicel Chiralpak AD, n-Heptan:iso-PrOH = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.13 (d, 3H, J = 6.3 Hz, CH(CH3)2), 1.20 (d, 3H, J = 6.0 Hz, CH(CH3)2), 1.87-
1.96 (m, 1H, CH2CHHCHO2), 1.99-2.06 (m, 1H, CH2CHHCHO2), 2.14-2.26 (br, 
1H, OH), 2.35 (s, 3H, C=OCH3), 2.55-2.63 (m, 1H, CArCH2CH2), 2.87-2.96 (m, 
1H, CArCH2CH2), 4.08 (sept, 1H, J = 6.2 Hz, CH(CH3)2), 4.93 (d, 1H, J = 6.6 Hz, 
OCRHC=O), 5.38 (t, 1H, J = 3.0 Hz, CHO2), 5.62 (d, 1H, J = 6.6 Hz, CArCHOHR), 
6.51 (d, 1H, J = 8.0 Hz, CArH), 6.98 (d, 1H, J = 8.3 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 20.1 (CH2), 21.9 (CH3), 23.6 (CH3), 27.2 (CH2), 28.4 (C=OCH3), 70.2 
(CArCHOH), 71.3 (ROCHR2”), 90.7 (OCHC=O), 95.7 (OCHO), 102.4 (CArH), 
114.1 (CAr), 115.8 (CAr), 131.8 (CArH), 149.6 (CAr), 159.1 (CAr), 205.3 (C=O) ppm. 
 
Diastereomer 2: 
 
Ausbeute:    27% 
Schmelzpunkt:  132-134 °C 
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de:    >95%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    42%   (HPLC) 
DC:    Rf = 0.45   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt =   9.37 min Hauptenantiomer epi-199  
    Rt = 11.46 min Nebenenantiomer epi-199  
    (Daicel Chiralpak AD, n-Heptan:iso-PrOH = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.15 (d, 3H, J = 6.0 Hz, CH(CH3)2), 1.20 (d, 3H, J = 6.0 Hz, CH(CH3)2), 1.89-
2.04 (kB, 2H, CH2CH2CHO2), 2.35 (s, 3H, C=OCH3), 2.54-2.62 (kB, 2H, 
CArCH2CH2,OH), 2.85-2.94 (m, 1H, CArCH2CH2), 4.08 (sept, 1H, J = 6.1 Hz, 
CH(CH3)2), 4.91 (d, 1H, J = 6.6 Hz, OCRHC=O), 5.40 (t, 1H, J = 2.9 Hz, CHO2), 
5.61 (d, 1H, J = 6.6 Hz, CArCHOHR), 6.49 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 6.98 (d, 1H, 
J = 8.3 Hz, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 19.9 (CH2), 22.1 (CH3), 23.6 (CH3), 27.0 (CH2), 28.5 (C=OCH3), 70.3 
(CArCHOH), 71.3 (ROCHR2”), 90.7 (OCHC=O), 95.8 (OCHO), 102.9 (CArH), 
113.5 (CAr), 115.9 (CAr), 131.8 (CArH), 149.6 (CAr), 159.1 (CAr), 205.9 (C=O) ppm. 
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6.5 Versuche zur Synthese von Smyrindiol 
1,5-Dibrom-2,4-dimethoxybenzol (209) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 30.7 g 
Dimethylresorcinol (222 mmol, 1.0 Äq.) mit 30 mL Essigsäure 
versetzt. Zu dieser Lösung wurde durch einen Tropftrichter so 
lange Brom hinzugegeben, bis sich die entstandene Lösung gerade nicht mehr 
entfärbte (~30 mL). Nach vollständiger Zugabe wurde Eis zu der Lösung 
gegeben, wobei ein farbloser Feststoff auskristallisierte. Der entstandene 
Feststoff wurde abfiltriert, mit Wasser und Pentan gewaschen und bei 80 °C über 
Nacht getrocknet. Es wurden 58.7 g (198 mmol, 89% Ausbeute) eines farblosen 
Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    89% 
Schmelzpunkt:  144 °C 
GC:    Rt = 11.91 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.91 (s, 6H OCH3), 6.49 (s, 1H, CArH), 7.66 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.5 (2 x OCH3), 97.5 (CArH), 102.5 (2 x CAr), 136.0 (CArH), 156.2 (2x CAr) 
ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[162] 
 
5-Brom-2,4-dimethoxybenzaldehyd (210) 
In einem 1 L-SCHLENK-Kolben wurden 43.1 g 1,5-Dibrom-2,4-
dimethoxybenzol (209) (145 mmol, 1.0 Äq.) unter absoluten 
Bedingungen in 300 mL Diethylether (abs.) gelöst und auf 
-78 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurde über einen Zeitraum von 15 Minuten 
100 mL n-Butyllithiumlösung (1.6 M in Hexan, 160 mmol, 1.1 Äq.) gegeben. Die 
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Reaktion wurde bei gleichbleibender Temperatur für 90 Minuten gerührt, bevor 
16.3 mL Dimethylformamid (abs. 220 mmol, 1.5 Äq.) hinzugespritzt wurden. 
Nachdem die Lösung über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt wurde, wurde die 
Reaktion durch Zugabe von gesättigter Ammoniumchloridlösung (200 mL) 
abgebrochen. Die wässrige Phase wurde in einem Scheidetrichter von der 
organischen Phase getrennt und mit Diethylether extrahiert (3 x 100 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung 
(50 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und am 
Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde aus Diethylether umkristallisiert. Nach Filtration wurden 21.2 g (86.5 mmol, 
60% Ausbeute) eines leicht gelben Feststoffes erhalten. Das Filtrat wurde vom 
Lösungsmittel befreit und säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:1). Es wurden so weitere 7.8 g (Gesamtausbeute: 
29.0 g, 118.3 mmol, 82 % Ausbeute) des gewünschten Produktes erhalten. 
 
Ausbeute:    82% 
Schmelzpunkt:  131 °C 
GC:    Rt = 11.04 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.38   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.95 (s, 3H OCH3), 3.98 (s, 3H OCH3), 6.45 (s, 1H, CArH), 8.01 (s, 1H, CArH), 
10.27 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 55.9 (OCH3), 56.5 (OCH3), 95.4 (CArH), 103.4 (CAr), 119.2 (CAr), 132.7 (CArH), 
161.4 (CAr), 162.8 (CAr), 186.8 (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[163] 
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5-Brom-2,4-dimethoxybenzaldehyd (210) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 16.2 g 2,4-
Dimethoxybenzaldehyd (219) (97.5 mmol, 1.0 Äq.) in 300 mL 
Tetrachlorkohlenstoff gelöst und bei 0 °C tropfenweise über 40 
Minuten mit 26.2 g Brom (164 mmol, 1.7 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde eine 
weitere Stunde bei Raumtemperatur gerührt, woraufhin der entstandene Feststoff 
abfiltert wurde. Der Rückstand wurde in Dichlormethan gelöst, mit 
Natriumthiosulfatlösung (5% in Wasser) gewaschen und über Calciumchlorid 
getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer konnte 
das Produkt durch Zugabe von Hexan in eine etherische Lösung des 
Rohprodukts ausgefällt werden. Es wurden 23.2 g (94.7 mmol, 97% Ausbeute) 
eines beigefarbenen Feststoffs erhalten. Die GC-Analytik ergab eine Reinheit von 
95%, wobei die restlichen 5% auf das dibromierte Produkt zurückzuführen waren. 
 
Ausbeute:    97% 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den zuvor angegebenen Werten überein. 
 
(E)-Ethyl-3-(5-brom-2,4-dimethoxyphenyl)acrylat (211) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden 246 mg  5-Bromo-2,4-
dimethoxybenzaldehyd (210) (1.0 mmol, 1.0 Äq.) in 5 mL 
Dichlormethan gelöst und mit 385 mg Ethyl-2-
(triphenylphosphoranyliden)acetat (1.1 mmol, 1.1 Äq.) 
versetzt. Die Reaktion wurde für 2 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und 
danach am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 294 mg eines farblosen Feststoffs erhalten 
(0.93 mmol, 93% Ausbeute). 
 
Ausbeute:    93% 
Schmelzpunkt:  88 °C 
DC:    Rf = 0.24   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.33 (t, 3H, J = 7.1 Hz, COOCH2CH3), 3.90 (s, 3H OCH3), 3.94 (s, 3H OCH3), 
4.25 (q, 2H, J = 7.1 Hz, COOCH2CH3), 6.39 (d, 1H, J = 15.9 Hz, 
CH=CHCOOMe), 6.45 (s, 1H, CArH), 7.67 (s, 1H, CArH), 7.84 (d, 1H, J = 16.2 Hz, 
CH=CHCOOMe), ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 14.5 (COOCH2CH3), 55.9 (OCH3), 56.4 (OCH3), 60.4 (COOCH2CH3), 96.1 
(CArH), 102.5 (CAr), 117.1 (CH=CHCOOMe), 117.5 (CAr), 132.6 (CArH), 138.2 
(CH=CHCOOMe), 158.0 (CAr), 158.9 (CAr), 167.3 (CH=CHCOOMe) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 317 (23) [M+ 13C 81Br], 316 (100) [M+ 81Br], 315 (24) [M+ 13C 79Br], 314 
(100) [M+ 79Br], 285 (17), 283 (16), 271 (31), 269 (30), 257 (13), 255 (15), 244 
(12), 242 (14), 190 (21), 148 (21). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3049 (vw), 2975 (w), 2943 (w), 2843 (vw), 2118 (w), 1695 (vs), 1625 (vs), 
1594 (vs), 1557 (s), 1501 (s), 1460 (vs), 1378 (vs), 1306 (vs), 1254 (vs), 1201 
(vs), 1164 (vs), 1060 (m), 1023 (vs), 1003 (vs), 920 (w), 889 (vw), 857 (s), 809 
(s), 743 (s), 712 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H15BrO4, 315.16): 
berechnet: C = 49.54%  H = 4.80%   
gefunden: C = 49.58%  H = 4.64%   
 
6-Brom-7-hydroxy-cumarin (202a) 
Entsprechend AAV 7 wurden 315 mg (E)-Ethyl 3-(5-bromo-
2,4-dimethoxyphenyl)acrylat (211) (1.0 mmol, 1.0 Äq.) mit 
Bortribromid in Dichlormethan umgesetzt. Nach 
säulenchromatographischer Aufarbeitung wurden 128 mg (0.53 mmol, 53% 
Aubeute) eines gelben Feststoffes erhalten. Die GC-Analytik ergab eine Reinheit 
von 95% 
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Ausbeute:    53% 
Schmelzpunkt:  181-186 °C   (Zersetzung) 
GC:    12.11 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.16   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, DMSO-d6): 
δ = 6.28 (d, 1H, J = 9.3 Hz, CArH), 6.88 (s, 1H, CArH), 7.92 (d, 1H, J = 9.6 Hz, 
CArH), 7.94 (s, 1H, CArH), 11.44 (br; 1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, DMSO-d6): 
δ = 94.7 (CAr), 103.4 (CArH), 106.3 (CAr), 113.1 (CArH), 132.4 (CArH), 143.8 (CArH), 
154.6 (CAr), 157.6 (CAr), 160.3 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 316 (18) {M+ Startmaterial],  314 (17) [M+], 256 (24), 254 (24), 243 (16), 
242 (89) [M+ 81Br], 241 (18), 240 (100) [M+ 79Br], 228 (12), 226 (13), 215 (10), 214 
(96), 213 (24), 212 (94), 211 (17), 133 (11), 132 (14), 111 (15), 109 (10), 105 
(58), 104 (13), 97 (20), 95 (14), 85 (19), 83 (17), 81 (12), 77 (25), 76 (26), 75 
(16); 74 (10), 72 (19), 69 (30), 64 (19), 63 (17), 58 (36), 56 (23), 54 (18), 52 (31), 
51 (29). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3169 (m), 3058 (w), 2958 (vw), 2923 (w), 2854 (vw), 1773 (vw), 1679 (vs), 
1613 (vs), 1549 (m), 1416 (m), 1391 (vs), 1323 (m), 1273 (m), 1230 (vs), 1230 
(vs), 1152 (s), 1113 (m), 1024 (m), 987 (m), 914 (s), 894 (s), 822 (vs), 709 (s), 
677 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C9H5O3Br, 241.04): 
berechnet: C = 44.85%  H = 2.09%   
gefunden: C = 44.51%  H = 2.56%   
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5-Brom-2-hydroxy-4-methoxybenzaldehyd (212) 
In einem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter absoluten 
Bedingungen 5.01 g Aluminiumchlorid (37.6 mmol, 1.4 Äq.) in 
10 mL Dichlormethan suspendiert und auf 0 °C abgekühlt. 
Durch einen Tropftrichter wurden 6.60 g 5-Brom-2,4-dimethoxybenzaldehyd 
(210) (26.9 mmol, 1.0 Äq.), gelöst in 30 mL Dichlormethan, über eine Zeitraum 
von einer Stunde hinzugegeben, woraufhin die Reaktion über Nacht auf 
Raumtemperatur erwärmt wurde. Die Reaktion wurde durch Zugabe von 
wässriger Salzsäure (1M, 40 mL) abgebrochen und in eine Scheidetrichter 
überführt. Die wässrige Phase wurde von der organischen Phase abgetrennt und 
mit Dichlormethan extrahiert (3 x 20 mL). Die vereinigten organischen Phasen 
wurden gesammelt und zwecks Reinigung mit Natronlauge (10-Gew.%, 5 x 
20 mL) extrahiert. Die stark farbige wässrige Phase wurde sofort nach 
Abtrennung von der organischen Phase mit Hilfe von Salzsäure (4M) neutralisiert, 
woraufhin sich ein weißer Niederschlag bildete. Der erhaltene Feststoff der 
gesammelten  wässrigen Phasen wurde abfiltriert und mit Wasser und Pentan 
gewaschen. Das erhaltene Produkt wurde für mehrere Stunden bei 50 °C am 
Hochvakuum getrocknet. Es wurden 4.04 g (19.0 mmol, 71% Aubeute) eines 
farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    71% 
Schmelzpunkt:  117 °C 
GC:    Rt = 10.21 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.40   (Ethylacetat/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.95 (s, 3H OCH3), 6.47 (s, 1H, CArH), 7.67 (s, 1H, CArH), 9.68 (s, 1H, CHO), 
11.43 (br, 1H, OH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.7 (OCH3), 100.2 (CArH), 102.0 (CAr), 115.6 (CAr), 137.0 (CArH), 162.3 (CAr), 
163.4 (CAr), 193.3 (CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[200] 
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6-Brom-7-methoxycumarin (202c) 
In einem 50 mL-Rundkolben wurden 1.15 g 5-Brom-2-
hydroxy-4-methoxybenzaldehyd (212) (5.0 mmol, 1.0 Äq.) in 
30 mL Dichlormethan gelöst und 2.60 g Methyl-2-
(triphenylphosphoranyliden)acetat (6.0 mmol, 1.2 Äq.) versetzt. Die Reaktion 
wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt, woraufhin das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer abdestilliert wurde. Das erhaltene Öl wurde in 30 mL Xylol 
aufgenommen und für 72 Stunden auf 160 °C erhitzt. Nach dieser Zeit wurde das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde säulenchromatographisch über Kieselgel aufgereinigt (Eluent: 
Ethylacetat/Pentan = 1:4). Es wurden 890 mg (3.3 mmol, 66% Ausbeute) eines 
beigefarbenen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    66% 
Schmelzpunkt:  193 °C 
DC:    Rf = 0.33   (Ethylacetat/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.97 (s, 3H OCH3), 6.29 (d, 1H, J = 9.4 Hz, CArH),6.83 (s, 1H, CArH), 7.58 (d, 
1H, J = 9.7 Hz, CArH), 7.66 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 55.8 (OCH3), 100.2 (CArH), 107.6 (CAr), 113.3 (CAr), 114.2 (CArH), 131.4 
(CArH), 142.3 (CArH), 155.0 (CAr), 158.6 (CAr), 160.5 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[201] 
 
4,6-Dimethoxyisophthalaldehyd (214) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter absoluten 
Bedingungen 1.62 g (5.5 mmol, 1.0 Äq.) 1,5-Dibromo-2,4-
dimethoxybenzol in 100 mL Diethylether (abs.) gelöst und bei 
Raumtemperatur mit 10 mL n-Butyllithium-Lösung (1.6 M in Hexan, 2.8 Äq.) 
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versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde für 15 Minuten bei Raumtemperatur 
gerührt, bevor 2.25 mL Dimethylformamid (18.2 mmol, 3.3 Äq.) tropfenweise mit 
einer Spritze hinzugegeben wurde. Die Reaktion wurde über Nacht bei 
Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von wässriger Salzsäure (3 N, 
50 mL) abgebrochen. Der dabei entstandene weiße Niederschlag wurde 
abfiltriert, mit Wasser und Diethylether gewaschen und bei 160 °C im 
Hochvakuum sublimiert. Es wurden 731 mg (3.76 mmol, 68% Ausbeute) eines 
fablosen Feststoffes erhalten 
 
Ausbeute:    68% 
Schmelzpunkt:  212 °C 
DC:    Rf = 0.20    (Ethylacetat) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 4.04 (s, 6H OCH3), 6.47 (s, 1H, CArH), 8.37 (s, 1H, CArH), 10.28 (s, 2H, CHO) 
ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.1 (2 x OCH3), 94.1 (CArH), 118.6 (2 x CAr), 131.9 (CArH), 167.1 (2x CAr), 
187.3 (2 x CHO) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.[162] 
 
4,6-Dihydroxyisophthalaldehyd (214) 
In einem 500 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter absoluten 
Bedingungen 3.06 g 4,6-Dimethoxyisophthalaldehyd (214) 
(15.8 mmol, 1.0 Äq.) in 50 mL Dichlormethan gelöst und bei 0 °C 
tropfenweise über 30 min mit 104 mL Bortribromidlösung (1.0 M in 
Dichlormethan, 104 mmol, 3.3 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde über Nacht auf 
Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von 100 mL Salzsäure (1 M) 
abgebrochen. Die Phasen wurden mit Wasser sowie Dichlormethan verdünnt und 
im Scheidetrichter voneinander getrennt. Die organische Phase wurde daraufhin 
mit Kalilauge (10-Gew.%, 5 x 50 mL) extrahiert. Anschließend wurde die 
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erhaltene wässrige Phase durch Zugabe von Salzsäure auf einen pH-Wert von 4 
eingestellt. Die entstandene milchig weiße Suspension wurde abfiltriert und der 
Rückstand mit Wasser und Pentan gewaschen. Nach Trocknung im Hochvakuum 
wurden 2.55 g (15.3 mmol, 97% Ausbeute) eines cremefarbenen Feststoffes 
erhalten. 
 
Ausbeute:    97% 
Schmelzpunkt:  183 °C 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 6.48 (s, 1H, CArH), 7.84 (s, 1H, CArH), 9.81 (s, 2H, CHO), 11.79 (s, 2H, 
CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 104.6 (CArH), 115.6 (2 x CAr), 142.5 (CArH), 168.5 (2x CAr), 193.9 (2 x CHO) 
ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur..[162] 
 
(E)-Methyl-3-(5-formyl-2,4-dimethoxyphenyl)acrylat (215) 
In einem SCHLENK-Rohr wurden 1.22 g 5-Bromo-2,4-
dimethoxybenzaldehyd (5 mmol, 1.0 Äq.)  (210) in 5 mL 
Propionitril gelöst. Das Reaktionsgemisch wurde durch drei 
Entgasungszyklen mit Argon gesättigt und nacheinander 
mit 0.70 mL (7.5 mmol, 1.5 Äq.) Methylacrylat, 23 mg (0.10 mmol, 0.02 Äq.) 
Palladiumacetat, 61 mg (0.22 mmol, 0.04 Äq.) Tri-ortho-toluoylphosphin und 
2.1 mL (15 mmol, 3.0 Äq.) Triethylamin versetzt. Das Reaktionsgefäß wurde 
geschlossen unter Überdruck für 36 Stunden bei 90 °C gerührt, auf Raumtem-
peratur abgekühlt und mit 5 mL Wasser versetzt. Die Phasen wurden getrennt, 
die wässrige Phase wurde mit einem 3:1-Gemisch aus Ethylacetat und Aceton 
extrahiert (5 x 10 mL), woraufhin die vereinigten organischen Phasen über eine 
Filtersäule (5 cm Höhe) mit Aceton gespült und einrotiert wurden. Das erhaltene 
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orangerote Rohprodukt wurde aus Diisopropylether umkristallisiert. Es wurden 
962 mg (3.84 mmol, 77% Ausbeute) erhalten. 
 
Ausbeute:    77% 
Schmelzpunkt:  164 °C 
GC:    Rt = 15.59 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.43   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.71 (s, 3H COOCH3), 4.01 (s, 3H OCH3), 4.03 (s, 3H OCH3), 6.54 (d, 1H, 
J = 16.1 Hz, CH=CHCOOMe), 6.80 (s, 1H, CArH), 7.67 ), 7.76 (d, 1H, J = 16.1 Hz, 
CH=CHCOOMe), 7.97 (s, 1H, CArH), 10.17 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 51.8 (COOCH3), 56.9 (OCH3), 57.1 (OCH3), 96.7 (CArH), 115.9 (CAr), 117.4 
(CH=CHCOOMe), 118.3 (CAr), 129.9 (CArH), 138.7 (CH=CHCOOMe),  164.7 
(CAr), 165.2 (CAr), 167.4 (COOMe),187.6 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 251 (14) [M+13C], 250 (100) [M+], 249 (20), 219 (58), 189 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3029 (vw), 2952 (w), 2888 (vw), 2845 (vw), 2194 (vw), 2033 (vw), 1725 (vs), 
1667 (s), 1632 (m), 1600 (vs), 1476 (s), 1435 (vs), 1332 (s), 1281 (vs), 1210 (vs), 
1161 (vs), 1114 (vs), 1016 (vs), 984 (s), 939 (vw), 907 (w), 850 (s), 827 (s), 778 
(s), 747 (vw), 694 (s), 658 (vw) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H14O5, 250.25): 
berechnet: C = 62.39%  H = 5.64%   
gefunden: C = 62.24%  H = 5.55%   
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7-Hydroxy-6-formylcumarin (201) 
Entsprechend AAV 7 wurden 3.12 g (E)-Methyl 3-(5-Bromo-
2,4-dimethoxyphenyl)acrylat (215) (12.5 mmol, 1.0 Äq.) mit 
Bortribromid in Dichlormethan umgesetzt. Nach 
säulenchromatographischer Aufarbeitung (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
wurden 752 mg (3.95 mmol, 32% Aubeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    32% 
Schmelzpunkt:  216-224 °C 
GC:    Rt = 11.46 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.18   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 6.31 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CH=CHCOOMe), 6.85 (s, 1H, CArH), 7.63 (d, 1H, 
J = 9.6 Hz, CH=CHCOOMe), 7.69 (s, 1H, CArH), 9.89 (s, 1H, CHO), 11.39 (br, 
1H) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 103.9 (CArH), 112.4 (CAr), 113.6 (CArH), 120.9 (CAr), 130.5 (CArH), 144.8 
(CArH), 163.8 (CAr), 164.7 (CAr), 168.3 (CAr), 189.7 (CHO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[202] 
 
2-Oxo-7-(prop-2-yn-1-yloxy)-2H-chromene-6-carbaldehyd (218) 
In einem 25 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter 
absoluten Bedingungen 694 mg (3.65 mmol, 1.0 Äq.) 7-
Hydroxy-6-formylcumarin (201) nach AAV 6 mit 
Kaliumcarbonat und Propargylbromid versetzt und bei 
60 °C reagieren gelassen. Zur Extraktion wurde dabei Ethylactetat verwendet. 
Nach säulenchromatographischer Reinigung an Kieselgel (Eluent: Ethyl-
acetat/Toluol = 1:4) wurden 500 mg (2.19 mmol, 60% Ausbeute) eines creme-
farbenen Feststoffs erhalten. 
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Ausbeute:    60% 
Schmelzpunkt:  191 °C 
DC:    Rf = 0.35   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.58 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 4.84 (d, 2H, J = 2.5 Hz, C=OCH2Csp), 6.28  
1H, J = 9.6 Hz, CH=CHCOOMe), 6.98 (s, 1H, CArH), 7.64 (d, 1H, J = 9.8 Hz, 
CH=CHCOOMe), 7.95 (s, 1H, CArH), 10.35 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.9 (OCH2Csp), 76.4 (OCH2Csp), 77.6 (CspCH), 101.4 (CArH), 113.1 (CAr), 
115.0 (CArH), 122.5 (CAr), 129.0 (CArH), 143.1 (CArH), 159.1 (CAr), 159.7 (CAr), 
161.9 (CAr), 187.5 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 229 (11) [M+13C], 228 (56) [M+], 200 (25), 199 (96), 189 (31), 173 (17), 
172 (58), 171 (92), 161 (37), 160 (18), 145 (14), 144 (69), 143 (17), 133 (36), 132 
(12), 116 (26), 115 (97), 105 (79), 104 (16), 89 (23), 87 (10), 85 (17), 83 (23), 79 
(11), 77 (85), 76 (41), 75 (13), 74 (18), 69 (34), 53 (54), 62 (34), 61 (10), 53 (23), 
51 (100), 50 (56), 47 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3232 (m), 3060 (vw), 2923 (vw), 2854 (vw), 2119 (w), 1720 (vs), 1673 (vs), 
1601 (vs), 1448 (s), 1455 (w), 1424 (w), 1389 (s), 1350 (m), 1335 (s), 1281 (vs), 
1262 (vs), 1224 (m), 1198 (m), 1154 (vs), 1123 (vs), 1006 (vs), 926 (vs), 875 (s), 
827 (vs), 801 (s), 743 (s), 696 (m), 665 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H8O3, 228.20): 
berechnet: C = 68.42 %  H = 3.53 %   
gefunden: C = 67.85 %  H = 3.58 %   
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2-Oxo-7-(2-oxopropoxy)-2H-chromen-6-carbaldehyd (118) 
Nach AAV 7 wurden 340 mg 2-Oxo-7-(prop-2-yn-1-
yloxy)-2H-chromen-8-carbaldehyd (218) (1.49 mmol, 
1.0 Äq.) mit Quecksilber(II)oxid, Schwefelsäure und 
Wasser umgesetzt. Nach säulenchromatographischer 
Reinigung an Kieselgel (Eluent: Pentan/Ethylacetat = 1:1 nach Ethylacetat) 
wurden 147 mg (0.60 mmol, 40% Ausbeute) eines beigefarbenen Feststoffs 
erhalten  
 
Ausbeute:    40% 
Schmelzbereich:  189-192 °C 
DC:    Rf = 0.26   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.35 (s, 3H, C=OCH3), 4.87 (s, 2H, CArOCH2C=O), 6.36 (d, 1H, J = 9.6 Hz, 
CArH), 6.68 (s, 1H, CArH), 7.70 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH), 8.04 (s, 1H, CArH), 10.51 
(s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.7 (C=OCH3), 73.1 (OCH2C=O), 100.6 (CArH), 113.2 (CAr), 115.1 (CArH), 
122.2 (CAr), 129.3 (CArH), 143.0 (CArH), 159.4 (CAr), 161.9 (CAr), 165.1 (CAr), 
187.1 (CHO), 201.5 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (6) [M+C13], 246 (26) [M+], 213 (16), 204 (22), 203 (58), 190 (62), 
188 (100), 187 (22), 186 (53), 178 (13), 176 (20), 175 (66), 161 (23), 160 (67), 
159 (11), 158 (30), 147 (43), 146 (34), 134 (13), 133 (13), 132 (15), 131 (13), 119 
(14), 118 (18), 117 (17), 106 (17), 103 (14), 102 (14), 91 (49), 90 (20), 89 (70), 77 
(26), 76 (13), 75 (27), 65 (13), 64 (12), 63 (51), 62 (18), 57 (21), 53 (11), 51 (33), 
50 (16). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3101 (vw), 3057 (vw), 2897 (vw), 2875 (vw) 1720 (vs), 1690 (vs), 1596 (vs), 
1558 (s), 1488 (m), 1433 (w), 1398 (s), 1355 (w), 1297 (s), 1241 (vs), 1177 (s), 
Experimentalteil 
226 
1110 (vs), 1044 (m), 1020 (w), 955 (vw), 846 (vs), 771 (s), 725 (m), 698 (vw), 662 
(vw) cm1. 
 
HRMS: C13H10O5 [M
+] 
berechnet: 246.05228 
gefunden: 246.05245 
 
5-Brom-4-methoxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (220) 
Entsprechend AAV 4 wurden 9.00 g 5-Brom-2-hydroxy-4-
methoxybenzaldehyd (212) (39.0 mmol) in  
Dimethylformamid aufgenommen, mit Kaliumcarbonat und 
Propargylbromid versetzt und bei Raumtemperatur 
reagieren lassen. Nach entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:4) Es wurden 9.55 g (35.5 mmol, 91% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    91% 
Schmelzpunkt:  109 °C 
GC:    14.57 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.30   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.62 (t, 1H, J = 2.3 Hz, CCH), 3.99 (s, 3H, OCH3), 4.86 (d, 2H, J = 2.4 Hz, 
OCH2CCH), 6.65 (s, 1H, CArH), 8.04 (s, 1H, CArH), 10.31 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.2 (OCH3) 56.9 (OCH2Csp), 77.2 (2C, CH2CCH und CH2CCH), 97.5 (CArH), 
104.7 (CAr), 120.0 (CAr), 132.9 (CArH), 160.7 (CAr), 161.3 (CAr), 186.7 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV):  
m/z [%] = 270 (50) [M+ 81Br], 268 (51) [M+ 79Br], 242 (13), 241 (63), 240 (11), 239 
(61), 231 (16), 229 (17), 227 (13), 225 (13), 215 (11), 213 (11), 189 (17), 175 
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(11), 162 (11), 161 (100), 146 (10), 133 (11), 118 (17), 107 (30), 79 (35), 77 (13), 
69 (13), 63 (24), 62 (16), 53 (20), 51 (25), 50 (18). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3432 (w), 3285 (s), 2948 (vw), 2863 (w), 2121 (w), 1666 (vs), 1594 (vs), 
1460 (s), 1400 (s), 1355 (vw), 1318 (s), 1273 (vs), 1148 (s), 1053 (m), 1011 (vs), 
922 (m), 904 (m), 826 (s), 690 (s), 660 (s), 595 (w), 558 (vw), 480 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H9BrO3, 269.09): 
berechnet: C = 49.10%  H = 3.37%   
gefunden: C = 49.13%  H = 3.49%   
 
5-Brom-4-methoxy-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (221) 
In einem 250 mL-Dreihalskolben, versehen mit 
Tropftrichter und Rückflusskühler, wurden 2.30 g 5-
Brom-4-methoxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd 
(220) (8.54 mmol, 1.0 Äq.) entsprechend AAV 5 mit 
Quecksilber(II)oxid, Wasser und Schwefelsäure in Aceton umgesetzt. Nach 
analoger Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromato-
graphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:1). Es wurden 
1.86 g (6.72 mmol, 87 % Ausbeute) eines cremefarbenen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    87% 
Schmelzpunkt:  123-128 °C 
GC:    14.30 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.17   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.28 (s, 3H, C=OCH3), 3.88 (s, 3H, OCH3), 4.60 (s, 2H, OCH2C=OCH3), 6.23 
(s, 1H, CArH), 7.98 (s, 1H, CArH), 10.27 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.7 (OCH2C=O), 56.6 (OCH3), 73.5 (OCH2C=OCH3), 96.5 (CArH), 104.9 
(CAr), 119.7 (CAr), 133.5 (CArH), 160.9 (CAr), 161.6 (CAr), 186.5 (CHO), 203.6 
(C=O) ppm. 
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MS-Spektrum (CI, 70 eV):  
m/z [%] = 290 (11) [M 81Br13CH+], 289 (92) [M+ 81Br H+], 288 (26) [M+ 79Br13CH+], 
287 (100) [M+ 79BrH+], 286 (14), 261 (13), 259 (13), 231 (15), 229 (12), 180 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3111 (vw), 2899 (vw), 2860 (w), 2759 (vw), 1720 (vs), 1672 (vs), 1594 (vs), 
1488 (m), 1466 (w), 1439 (m), 1418 (s), 1399 (s), 1357 (s), 1312 (vs), 1280 (vs), 
1207 (vs), 1181 (vs), 1151 (vs), 1041 (vs), 1000 (m), 915 (m), 856 (s), 832 (s), 
799 (w), 727 (w), 687 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H11BrO4, 287.11): 
berechnet: C = 46.02%  H = 3.88%   
gefunden: C = 45.88%  H = 3.79%   
 
1-((2S,3R)-5-Bromo-3-hydroxy-6-methoxy-2,3-dihydrobenzo-
furan-2-yl)ethanon (222) 
143 mg 5-Brom-4-methoxy-2-(2-oxopropoxy)benzalde-
hyde (221) (0.5 mmol) wurden nach AAV 1 in 
Dimethylformamid suspendiert und mit L-Prolin versetzt. 
Nach 16 Stunden wurde die Reaktion wie beschrieben aufgearbeitet, dabei mit 
Diethylether extrahiert, und nach Entfernen des Lösungsmittels an Kieselgel 
(Eluent: Diehtylether/Pentan 1:1) gereinigt. Es wurden 104 mg (0.37 mmol, 73% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    73% 
Schmelzpunkt:  152 °C 
Drehwert:    25D = –103.6°  (c = 1.00, CHCl3) 
de:    ≥98%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    85%   (HPLC) 
DC:    Rf = 0.26   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 11.43 min Nebenenantiomer ent-222 
    Rt = 13.43 min Hauptenantiomer 222 
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    (Daicel Chiralpak AI, n-Heptan:i-Propanol = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.54 (br, 1H, OH), 2.28 (s, 3H, C=OCH3), 3.82 (s, 3H, OCH3), 4.91 (d, 1H, 
J = 6.6 Hz, OCHR2), 5.42 (d, 1H, J = 6.1 Hz, R2CHOH), 6.50 (s, 1H, CArH), 7.47 
(s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.3 (CH3), 56.6 (OCH3), 72.5 (ArCHR), 91.3 (OCHR2), 95.5 (CArH), 102.7 
(CAr), 119.8 (CAr), 129.6  (CArH), 158.3 (CAr), 160.4 (CAr), 205.4 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 289 (10) [M 81Br13C], 288 (80) [M+ 81Br], 287 (12) [M+ 79Br13C], 286 (96) 
[M+ 79Br], 271 (16), 246 (23), 245 (11), 244 (22), 231 (45), 230 (34), 229 (61), 228 
(100), 227 (13), 226 (82), 215 (15), 213 (58), 211 (55), 164 (59), 149 (31), 117 
(13), 108 (18), 77 (10), 65 (11),63 (17), 53 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3294 (s), 3081 (w), 2974 (m), 2915 (m), 2076 (vw), 1672 (w), 1613 (vs), 1476 
(vs), 1447 (vs), 1410 (s), 1333 (m), 1285 (vs), 1226 (w), 1195 (s), 1159 (vs), 1132 
(vs), 1065 (s), 1037 (vs), 1000 (vs), 955 (vs), 884 (m), 852 (vs), 796 (vs), 734 (s), 
661 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H11BrO4, 287.11): 
berechnet: C = 46.02%  H = 3.88%   
gefunden: C = 45.97%  H = 3.85%   
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2-Hydroxy-4-(methoxymethoxy)benzaldehyd (224) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 5.00 g 2,4-Di-
methoxybenzaldehyd (223) (36.0 mmol, 1.0 Äq.) in 50 mL 
Dichlormethan gelöst und auf 0 °C abgekühlt. Bei dieser 
Temperatur wurden nacheinaneder 7.0 mL Di-iso-Propylethylamin (40.0 mmol, 
1.1 Äq.) und 3.0 mL Chlormethylmethylether (40.0 mmol, 1.1 Äq.) zugeben. Die 
Reaktion wurde über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von 
gesättigter Ammoniumchloridlösung (30 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden 
im Scheidetrichter getrennt und die wässrige Phase mit Dichlormethan extrahiert. 
Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet 
und abfiltriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer 
wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eulent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 4.93 g (27.1 mmol, 75% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    75% 
Schmelzpunkt:  53 °C 
GC:    8.57 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.27   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.48 (s, 3H, OCH3), 5.22 (s, 2H, OCH2OCH3), 6.60 (d, 1H, J = 2.5 Hz, CArH), 
6.65 (dd, 1H, J = 2.3 Hz, J = 8.6 Hz, CArH), 7.45 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH ), 9.73 
(s, 1H, CHO), 11.36 (s, 1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.5 (OCH3), 94.9 (OCH2OCH3), 103.4 (CArH), 109.1 (CArH), 115.9 (CAr), 
135.4 (CArH), 154.1 (CAr), 154.3 (CAr), 194.6 (CHO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[164] 
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2-Hydroxy-5-iod-4-(methoxymethoxy)benzaldehyd (225) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 11.17 g 2-Hydroxy-4-
(methoxymethoxy)benzaldehyd (224) (61.3 mmol, 1.0 Äq.) 
und 12.21 g Kaliumiodid (73.6 mmol,  1.1 Äq.) in 210 mL 
Dimethylformamid gelöst und durch einen Tropftrichter über 2 Stunden mit einer 
Lösung aus 20.72 g Chloramin T (73.6 mmol, 1.2 Äq.) in 60 mL Dimethylformanid 
versetzt. Die tief violette Lösung wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt 
und durch Zugabe von gesättigter Natriumthiosulfatlösung (50 mL) abgebrochen. 
Die Suspension wurde mit Wasser (100 mL) und Diethylether (300 mL) verdünnt 
und dabei in einen Scheidetrichter überführt. Die Phasen wurden getrennt und 
die wässrige Phase wurde mit gesättigter Ammoniumchloridlösung auf einen pH-
Wert von ca. 4 eingestellt. Nachdem die wässrige Phase mit Diethylether 
extrahiert wurde (5 x 50 mL), wurden die vereinigten organischen Phasen mit 
gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (50 mL) und über Magnesiumsulfat 
getrocknet. Nach Filtrieren und Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch 
an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 14.2 g 
(41.0 mmol, 67% Ausbeute) eines gelblichen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    67% 
Schmelzpunkt:  80 °C 
GC:    12.75 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.17   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.51 (s, 3H, OCH3), 5.29 (s, 2H, OCH2OCH3), 6.68 (s, 1H, CArH), 7.90 (s, 1H, 
CArH), 9.70 (s, 1H, CHO), 11.30 (s, 1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.7 (OCH3), 74.4 (CArI), 94.7 (OCH2OCH3), 102.5 (CArH), 117.6 (CAr), 143.7 
(CArH), 162.0 (CAr), 163.9 (CAr), 193.4 (CHO) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[164] 
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5-Iod-4-(methoxymethoxy)-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd 
(226) 
Entsprechend AAV 4 wurden 924 mg 2-Hydroxy-5-iod-4-
(methoxymethoxy)benzaldehyd (225) (3.0 mmol) in 
Dimethylformamid aufgenommen, mit Kaliumcarbonat 
und Propargylbromid unter nicht absoluten Bedingungen 
versetzt und bei Raumtemperatur reagieren lassen. Nach entsprechender 
Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4) Es wurden 986 mg 
(2.86 mmol, 95% Ausbeute) eines cremefarbenen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    95% 
Schmelzpunkt:  116 °C 
GC:    16.10 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.18   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.60 (t, 1H, J = 2.3 Hz, CspCH), 3.53 (s, 3H, OCH3), 5.32 (s, 2H, OCH2OCH3), 
4.82 (d, 2H, J = 2.3 Hz, OCH2Csp), 6.88 (s, 1H, CArH), 8.25 (s, 1H, CArH), 10.23 
(s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 56.6 (OCH2Csp), 56.6 (OCH3), 76.8 (2 x Csp), 77.2 (CArI), 94.9 (OCH2OCH3), 
99.8 (CArH), 121.5 (CAr), 139.0 (CArH), 161.2 (CAr), 161.3 (CAr), 186.7 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 346 (32) [M+],  45 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3293 (w), 3194 (s), 3062 (vw), 3001 (w), 2959 (vw), 2941 (vw), 2892 (vw), 
2856 (w), 2832 (vw), 2324 (vw), 2120 (w), 1654 (vs), 1580 (vs), 1560 (vs), 1491 
(m), 1456 (m), 1438 (m), 1418 (s), 1398 (s), 1398 (s), 1376 (s), 1356 (w), 1310 
(s), 1265 (vs), 1213 (vs), 1197 (s), 1162 (vs), 1104 (vs), 1032 (s), 1018 (m), 998 
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(vs), 983 (vs), 923 (vs), 851 (vs), 818 (s), 804 (s), 700 (m), 746 (m), 707 (w), 679 
(vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H11IO4, 346.11): 
berechnet: C = 41.64%  H = 3.20%   
gefunden: C = 41.66%  H = 3.25%   
 
5-Iod-4-(methoxymethoxy)-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (227) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 2.95 g 
(8.52 mmol) 5-Iod-4-(methoxymethoxy)-2-(prop-2-yn-
1-yloxy)benzaldehyd (226) entsprehend AAV 6 mit 
Quecksilberacetat, Wasser und Pyridinium-para-
toluolsulfonat umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 180 Minuten und 
Extraktion mit Diethylether wurde das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Aceton/Pentan = 1:1). Es wurden 2.83 g (7.76 mmol, 53%) 
eines gelblichen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    91% 
Schmelzbereich:  131-133 °C 
GC:    16.10 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.18   (Diethylether/Pentan = 4:1) 
 
H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.35 (s, 3H, C=OCH3), 3.51 (s, 3H, OCH3), 4.66 (s, 2H, OCH2OCH3), 5.28 (s, 
2H, OCH2C=OCH3), 6.58 (s, 1H, CArH), 8.26 (s, 1H, CArH), 10.32 (s, 1H, CHO) 
ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.8 (C=OCH3), 56.7 (OCH3), 73.0 (OCH2C=OCH3), 77.2 (CArI), 94.9 
(OCH2OCH3), 98.9 (CArH), 121.1 (CAr), 139.5 (CArH), 161.3 (CAr), 161.5 (CAr), 
186.3 (CHO), 203.0 (C=O) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 364 (2) [M+], 134 (12), 119 (12), 91 (14), 79 (16), 78 (11), 77 (21), 76 
(14), 75 (30), 74 (23), 69 (17), 65 (17), 64 (15), 63 (100), 62 (64), 51 (19), 58 
(64), 55 (23), 54 (40), 53 (11), 52 (71). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2982 (vw), 2880 (vw), 1726 (s), 1665 (s), 1586 (vs), 1478 (m), 1431 (m), 
1405 (m), 1383 (m), 1290 (s), 1259 (vs), 1214 (m), 1151 (vs), 1084 (s), 1066 (s), 
1000 (vs), 971 (vs), 922 (s), 857 (w), 824 (s), 691 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H13IO5, 364.13): 
berechnet: C = 39.58%  H = 3.60%   
gefunden: C = 39.52%  H = 3.44%   
 
1-((2S,3R)-3-Hydroxy-5-iod-6-(methoxymethoxy)-2,3-
dihydrobenzofuran-2-yl)ethanon (228) 
Entsprechend AAV 1 wurden 182 mg 227 (0.5 mmol) 
mit (S)-Prolin in DMF umgesetzt, Nach einer 
Reaktionszeit von 20 Stunden wurde die Reaktion 
abgebrochen und säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 141 mg (0.39 mmol, 77%) eines farblosen 
Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:   77% 
Schmelzbereich:  138-142 °C 
Drehwert:    25D  = –36.3° (c = 1.00, CHCl3) 
de:    >95%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    45%   (HPLC) 
GC:    16.65 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.30   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
HPLC:   Rt = 16.48 min Hauptenantiomer 228 
    Rt = 18.65 min Nebenenantiomer ent-228 
    (Daicel Chiralpak AD, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.34 (s, 3H, C=OCH3), 2.39 (d, 1H, J = 5.9 Hz, OH), 3,50 (s, 3H, 
OCH2OCH3), 4.96 (d, 1H, J = 6.7 Hz, OCHR2), 5.23 (s, 2H, OCH2OCH3), 5.48 (t, 
J = 6.1 Hz, 1H,  R2CHOH), 6.78 (s, 1H, CArH), 7.76 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.5 (C=OCH3), 55.5 (OCH3), 72.2 (CArI), 91.3 (OCHR2), 95.0 (OCH2OCH3), 
98.3 (CArH), 122.4 (CAr), 135.5 (CArH), 156.2 (CAr), 161.7 (CAr), 205.7 (RC=OCH3)  
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 364 (85) [M+], 274 (22), 260 (100), 164 (16), 162 (11), 150 (28), 149 
(14), 147 (11), 146 (18), 135 (12), 134 (51), 121 (19), 117 (28), 116 (18), 105 
(15), 92 (11), 89 (11), 77 (18), 76 (16), 75 (17), 65 (12), 63 (219, 62 (11), 53 (12), 
51 (20), 50 (14). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3435 (s), 2997 (vw), 2932 (w), 2926 (vw), 1709 (vs), 1614 (s), 1586 (s), 1472 
(vs), 1420 (m), 1390 (w), 1364 (w), 1340 (vw), 1298 (vs), 1260 (m), 1245 (m), 
1208 (m), 1187 (s), 1146 (vs), 1070 (vs), 1036 (m), 994 (vs), 923 (s), 889 (s), 849 
(s), 798 (w), 773 (s), 686 (vw), 659 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H13IO5, 364.13): 
berechnet: C = 39.58%  H = 3.60%   
gefunden: C = 39.55%  H = 3.79%   
 
4,6-Dibromoresorcin (230) 
In einem 1 L-Rundkolben wurden 11.0 g Resorcinol (100 mmol, 
1.0 Äq.) in 300 mL Chloroform gelöst Zu dieser Lösung wurden 
bei Raumtemperatur 32.0 g Brom (200 mmol, 2.0 Äq.), gelöst in 
200 mL Chloroform, über 30 Minuten hinzugetropft. Nach vollständiger Zugabe 
wurde die Reaktion für weitere 60 Minuten gerührt, bevor sie durch Zugabe von 
200 mL einer gesättigten Natriumsulfitlösung abgebrochen wurde. Die Phasen 
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wurden in einem Scheidetrichter getrennt und die organische zunächst mit 
Wasser (100 mL) und danach mit gesättigter Natriumchloridlösung (100 mL) 
gewaschen. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde 
das erhaltene Rohprodukt aus Ethanol umkristallisiert. Es wurden 25.5 g eines 
cremefarbenen Feststoffs (94.5 mmol, 94% Ausbeute) erhalten. 
 
Ausbeute:    94% 
Schmelzpunkt:  110-112 °C 
DC:    Rf = 0.23   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 5.48 (br, 2H, CArOH), 6.75 (s, 1H, CArH), 7.55 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 100.3 (2 x CAr), 103.6 (CArH), 133.3 (CArH), 153.0 (2 x CAr) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[165] 
 
1,5-Dibromo-2,4-bis(methoxymethoxy)benzol (231) 
In einem 1 L-Rundkolben wurde nach AAV 2 zunächst 
Chlormethylmethylether hergestellt und danach mit Di-iso-
Propylethylamin und 39.1 g 4,6-Dibromresorcin (230) 
(146 mmol, 1.0 Äq.) umgesetzt. Nach entsprechender Aufarbeitung und 
Umkristallisieren aus Ethanol wurden 37.1 g (104.2 mmol, 71% Ausbeute) eines 
gelblichen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    71% 
Schmelzbereich:  70-72 °C 
GC:    Rt = 11.95 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.10   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.51 (s, 6H, OCH3), 5.22 (s, 4H, OCH2OCH3), 7.02 (s, 1H, CArH), 7.67 (s, 1H, 
CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.5 (2 x OCH3), 95.4 (2 x OCH2OCH3), 105.0 (CArH), 102.4 (2 x CAr), 135.9 
(CArH), 153.8 (2x CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 358 (14) [M+ 81Br2], 356 (24) [M
+ 81Br 79Br], 354 (15) [M+  
79Br2], 45 
(100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3108 (vw), 3004 (vw), 2985 (w), 2956 (m), 2921 (m), 2826 (w), 2067 (vw), 
1577 (s), 1474 (vs), 1449 (s), 1422 (m), 1404 (w), 1359 (vs), 1305 (w), 1270 (s), 
1233 (vw), 1209 (s), 1176 (m), 1146 (vs), 1086 (vs), 1055 (vs), 1009 (vs), 979 
(vs), 916 (vs), 870 (vs), 839 (s), 701 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C10H12Br2O4, 356.00): 
berechnet: C = 33.74%  H = 3.40%   
gefunden: C = 33.31%  H = 3.36%   
 
5-Brom-2,4-bis(methoxymethoxy)benzaldehyd (232) 
In einem 1 L-SCHLENK-Kolben wurden 36.8 g 1,5-Dibrom-
2,4-bis(methoxymethoxy)benzol (231) (103.4 mmol, 
1.0 Äq.) in 500 mL abs. Tetrahydrofuran gelöst und auf 
-78 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden langsam über 10 Minuten 78 mL 
n-Butyllithium (1.6 M in Hexan, 124.8 mmol, 1.2 Äq.) durch eine Transferkanüle 
bei leichtem Überdruck zugefügt. Die Reaktion wurde für 120 Minuten bei 
gleichbleibender Temperatur zur Reaktion gebracht, bevor 17 mL abs. 
Dimethylformamid (155.1 mmol, 1.5 Äq.) über 5 Minuten hinzugegeben wurden. 
Die Reaktion wurde über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe 
von gesättigter Ammoniumchloridlösung (200 mL) abgebrochen. Das 
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Phasengemisch wurde in einem Scheidetrichter getrennt und die wässrige Phase 
mit Diethylether extrahiert (5 x 100 mL). Die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (100 mL), über 
Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Das Lösungsmittel wurde am 
Rotationsverdampfer entfernt und das erhaltene Rohprodukt danach 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:4). Es wurden 22.5 g (73.7 mmol, 71% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs 
erhalten. 
 
Ausbeute:    71% 
Schmelzpunkt:  66 °C 
GC:    Rt = 12.57 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.18   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.53 (s, 6H, OCH3), 5.29 (s, 2H, OCH2OCH3), 5.32 (s, 2H, OCH2OCH3), 7.01 
(s, 1H, CArH), 8.03 (s, 1H, CArH), 10.35 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.6 (OCH3), 94.7 (OCH2OCH3), 102.6 (CArH), 105.7 (CAr), 120.9 (CAr), 132.7 
(CArH), 159.2 (CAr), 160.3 (CAr), 187.0 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 307 (13) [M+ 81Br13C], 306 (80) [M+ 81Br], 305 (14) [M+ 79Br13C], 304 (80) 
[M+ 81Br], 275 (12), 260 (14), 258 (14), 246 (14), 245 (12), 244 (19) 243 (11), 230 
(14), 228 (14), 63 (14), 46 (31), 45 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2963 (w), 2853 (w), 1672 (s), 1590 (vs), 1481 (s), 1451 (w), 1425 (vw), 1384 
(s), 1314 (w), 1264 (vs), 1210 (m), 1143 (vs), 1082 (vs), 1006 (s), 968 (vs), 918 
(vs), 844 (s), 714 (s), 698 (s) cm1. 
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Elementaranalyse (C11H13BrO5, 305.12): 
berechnet: C = 43.30%  H = 4.29%   
gefunden: C = 42.97%  H = 4.33%   
 
5-Brom-2-hydroxy-4-(methoxymethoxy)benzaldehyd (233) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 22.3 g  5-Bromo-2,4-
bis(methoxymethoxy)benzaldehyd (232) (73.1 mmol 1.0 Äq.) 
in 200 mL Dichlormethan gelöst und mit 5 g Montmorillonit 
K10 versetzt. Die entstandene Suspension wurde über Nacht bei 
Raumtemperatur gerührt und danach über Celite filtriert. Nach Entfernen des 
Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 15.9 g 
(60.8 mmol, 83% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    83% 
Schmelzpunkt:  64-65 °C 
GC:    Rt = 9.49 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.41   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.52 (s, 3H, OCH3), 5.30 (s, 2H, OCH2OCH3), 6.74 (s, 1H, CArH), 7.69 (s, 1H, 
CArH), 9.70 (s, 1H, CHO), 11.28 (s, 1H, CArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.8 (OCH3), 94.9 (OCH2OCH3), 102.7 (CAr), 103.5 (CArH), 116.6 (CAr), 137.4 
(CArH), 160.3 (CAr), 163.2 (CAr), 193.8 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 263 (12) [M+ 81Br13C], 262 (97) [M+ 81Br], 261 (13) [M+ 79Br13C], 260 
(100) [M+ 81Br], 231 (11), 230 (10), 50 (11). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3110 (vw), 3085 (vw), 2954 (w), 2918 (w), 2876 (vw), 2836 (vw), 1646 (vs), 
1613 (vs), 1565 (m), 1482 (s), 1428 (m), 1351 (w), 1317 (m), 1269 (m), 1220 (vs), 
1187 (vs), 1152 (vs), 1085 (vs), 1010 (vs), 943 (vs), 919 (vs), 878 (m), 853 (m), 
823 (s), 723 (m), 684 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C9H9BrO4, 261.07): 
berechnet: C = 41.41%  H = 3.47%   
gefunden: C = 41.70%  H = 3.47%   
5-Brom-4-(methoxymethoxy)-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd 
(234) 
Entsprechend AAV 4 wurden 15.8 g 5-Brom-2-hydroxy-
4-(methoxymethoxy)benzaldehyd (233) (60.5 mmol) in  
Dimethylformamid aufgenommen, mit  Kaliumcarbonat 
und Propargylbromid unter nicht absoluten Bedingungen versetzt und bei 
Raumtemperatur reagieren lassen. Nach entsprechender Aufarbeitung wurde 
das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4) Es wurden 16.5 g (55.1 mmol, 91% Ausbeute) 
eines cremefarbenen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    91% 
Schmelzpunkt:  100-102 °C 
DC:    Rf = 0.19   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.60 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 3.54 (s, 3H, OCH3), 4.82 (d, 2H, J = 2.5 Hz, 
OCH2Csp), 5.33 (s, 2H, OCH2OCH3), 6.94 (s, 1H, CArH), 8.04 (s, 1H, CArH), 10.28 
(s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.6 (OCH2Csp), 56.7 (OCH3), 76.8 (OCH2CspCH), 77.0 (OCH2CspCH), 95.0 
(OCH2OCH3), 100.8 (CArH), 105.2 (CAr), 120.7 (CAr), 132.7 (CArH), 159.1 (CAr), 
160.1 (CAr), 186.8 (CHO) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] =  300 (18) [M+ 81Br], 298 (18) [M+ 81Br], 45 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3286 (w), 2927 (vw), 2873 (vw), 2124 (vw), 1656 (s), 1592 (vs), 1568 (m), 
1482 (s), 1460 (w), 1449 (m), 1422 (m), 1399 (w), 1360 (vw), 1317 (w), 1258 (vs), 
1213 (s), 1150 (vs), 1094 (s), 1036 (m), 1019 (m), 979 (vs), 948 (vs), 923 (vs), 
902 (m), 835 (vs), 703 (vs), 691 (s), 673 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H11BrO4, 299.12): 
berechnet: C = 48.18%  H = 3.71%   
gefunden: C = 48.29%  H = 3.85%   
 
5-Brom-4-(methoxymethoxy)-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (235) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 613 mg 
(2.05 mmol) 5-Brom-4-(methoxymethoxy)-2-(prop-2-
yn-1-yloxy)benzaldehyd (234) entsprechend AAV 6 
mit Quecksilberacetat, Wasser und Pyridinium para-
toluolsulfonat umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 180 Minuten und 
Extraktion mit Diethylether wurde das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:1). Es wurden 410 mg (1.29 mmol, 
63%) eines gelblichen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    63% 
Schmelzpunkt:  156-158 °C 
DC:    Rf = 0.21   (Diethylether/Pentan = 4:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.33 (s, 3H, C=OCH3), 3.52 (s, 3H, OCH3), 4.66 (s, 2H, OCH2C=OCH3), 5.29 
(s, 2H, OCH2OCH3), 6.64 (s, 1H, CArH), 8.05 (s, 1H, CArH), 10.36 (s, 1H, CHO) 
ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.8 (C=OCH3), 56.7 (OCH3), 73.2 (OCH2C=OCH3), 95.2 (OCH2OCH3), 
100.1 (CArH), 105.4 (CAr), 120.5 (CAr), 133.4 (CArH), 159.6 (CAr), 160.5 (CAr), 
186.7 (CHO), 203.2 (OCH2C=OCH3) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 319 (22) [M+ 81Br13C], 318 (89) [M+ 81Br], 317 (32) [M+ 79Br13C], 316 (85) 
[M+ 81Br], 303 (15), 301 (20), 275 (13), 273 (19), 271 (10), 261 (95), 260 (63), 259 
(100), 258 (69), 245 (13), 243 (14), 231 (14), 230 (10), 229 (20), 228 (16), 215 
(11), 214 (39), 212 (37), 134 (21), 133 (12), 119 (13), 98 (12), 75 (17), 74 (14), 63 
(28), 62 (15), 57 (32), 51 (12). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2932 (vw), 2882 (w), 1725 (s), 1669 (s), 1592 (vs), 1483 (s), 1434 (s), 1387 
(m), 1369 (m), 1312 (m), 1153 (vs), 1087 (s), 1065 (s), 1002 (vs), 972 (vs), 922 
(s), 861 (w), 824 (s), 691 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H13BrO5, 317.13): 
berechnet: C = 45.45%  H = 4.13%   
gefunden: C = 45.48%  H = 4.10%   
 
1-((2S,3R)-5-Brom-3-hydroxy-6-(methoxymethoxy)-2,3-
dihydrobenzofuran-2-yl)ethanon (236) 
Entsprechend AAV 1 wurden 164 mg 235 (0.5 mmol) 
mit L-Prolin in DMF umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit 
von 6 Stunden wurde die Reaktion abgebrochen und 
säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:1). Es wurden 115 mg (0.36 mmol, 70%) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    70% 
Schmelzpunkt:  116-118 °C 
DC:    Rf = 0.29   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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de:    >93%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    51 %   (HPLC) 
HPLC:   Rt = 22.16 min Hauptenantiomer 236 
    Rt = 24.67 min Nebenenantiomer ent-236  
    Rt = 27.10 min       Hauptenantiomer anti-236  
    Rt = 36.53 min        Nebenenantiomer anti-ent-236 
    (Daicel Chiralpak OD, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.28 (br, 1H, OH), 2.36 (s, 3H, C=OCH3), 3.51 (s, 3H, OCH2OCH3), 4.96 (d, 
1H, J = 6.6 Hz, OCHR2), 5.25 (s, 2H, OCH2OCH3), 5.48 (b, 1H,  R2CHOH), 6.83 
(s, 1H, CArH), 7.56 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.5 (C=OCH3), 55.5 (OCH3), 72.2 (CHOHR), 91.3 (OCHR2), 95.0 
(OCH2OCH3), 98.3 (CArH), 104.2 (CAr), 122.4 (CAr), 135.6 (CArH), 156.2 (CAr), 
161.7 (CAr), 205.7 (RC=OCH3)  ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 319 (11) [M+ 81Br13C], 318 (86) [M+ 81Br], 317 (12) [M+ 13C 79Br], 316 
(100) [M+ 79Br], 259 (12), 258 (15), 229 (12), 228 (28), 226 (25), 215 (11), 214 
(73), 213 (21), 212 (83), 211 (11), 164 (18), 150 (31), 149 (11), 134 (23), 121 
(20), 119 (10), 117 (20), 116 (12), 105 (22), 92 (11), 91 (21), 89 (15), 77 (23), 76 
(21), 75 (24), 69 (13), 65 (19), 63 (46), 62 (20), 54 (14), 52 (30), 51 (21), 47 (17). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3314 (m), 3207 (w), 3112 (vw), 2972 (w), 2919 (w), 1721 (vs), 1618 (s), 1594 
(s), 1480 (vs), 1438 (s), 1418 (s), 1364 (m), 1326 (w), 1293 (s), 1264 (s), 1212 
(s), 1139 (vs), 1079 (vs), 1031 (vs), 999 (vs), 965 (s), 926 (vs), 893 (s), 844 (m), 
798 (s), 733 (w), 671 (m) cm1. 
 
HRMS: C13H15NO4 [M
+] 
berechnet: 315.99409 
gefunden: 315.99366 
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4-Hydroxy-5-iod-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (237) 
In einem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden 2.38 g 5-Iod-4-
(methoxymethoxy)-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (227) 
(6.88 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL abs. Tetrahydrofuran gelöst 
und mit 6 mL Chlorwasserstoff in Dioxan (3.9 M) versetzt. Die Reaktion wurde für 
16 Stunden gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 20 mL) 
abgebrochen. Die Phasen wurden mit Wasser (20 mL) und Diethylether (20 mL) 
verdünnt und in einem Scheidetrichter voneinander getrennt. Die wässrige Phase 
wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 50 mL) und die vereinigten organischen 
Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtrieren wurde das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt und das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:1). Es wurden 1.73 g (5.70 mmol, 83% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes 
erhalten. 
 
Ausbeute:   83% 
Schmelzbereich:  113-117 °C 
DC:    Rf = 0.24   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, Aceton-d6): 
δ = 3.23 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 4.93 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2Csp), 6.87 (s, 
1H, CArH), 8.10 (s, 1H, CArH), 10.14 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, Aceton-d6): 
δ = 55.5 (OCH2Csp), 74.6 (CArI), 77.5 (CspH), 77.7 (Csp), 100.4 (CArH), 120.5 (CAr), 
138.7 (CArH), 161.7 (CAr), 162.5 (CAr), 185.3 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 302 (73) [M+], 274 (11), 273 (85), 263 (15), 175 (23), 148 (10), 147 
(100), 146 (16), 136 (21), 133 (12), 119 (23), 118 (18), 108 (36), 91 (52), 90 (12), 
89 (13), 80 (15), 79 (34), 77 (11), 69 (33), 65 (31), 63 (21), 62 (16), 56 (11), 54 
(36), 53 (47), 52 (61), 51 (28), 46 (17). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3281 (m), 3122 (w), 2124 (w), 1624 (vs), 1567 (vs), 1495 (m), 1449 (s), 1422 
(vs), 1370 (s), 1307 (s), 1262 (vs), 1227 (vs), 1166 (vs), 1028 (m), 978 (s), 920 
(w), 899 (w), 828 (s), 752 (w), 726 (w), 677 (s), 654 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C10H7IO3, 307.07): 
berechnet: C = 39.76%  H = 2.34%   
gefunden: C = 39.77%  H = 2.32%   
 
4-Hydroxy-5-iod-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (238) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 830 mg 
(2.74 mmol) 5-Iod-4-hydroxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzal-
dehyd (237) entsprechend AAV 6 mit Quecksilberacetat, 
Wasser und Pyridinium para-Toluolsulfonat umgesetzt. 
Nach einer Reaktionszeit von 180 Minuten und Extraktion mit Diethylether wurde 
das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 
1:1). Es wurden 792 mg (2.47 mmol, 90%) eines gelblichen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   90% 
Schmelzbereich:  138-143 °C 
DC:    Rf = 0.18   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, Aceton-d6): 
δ = 2.26 (s, 1H, C=OCH3), 4.88 (s, 2H,  OCH2C=OCH3), 6.58 (s, 1H, CArH), 8.09 
(s, 1H, CArH), 10.10 (br, 1H, OH), 10.24 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, Aceton-d6): 
δ = 26.5 (C=OCH3), 73.7 (OCH2C=O), 75.2 (CArI), 100.9 (CArH), 121.3 (CAr), 
139.8 (CArH), 163.2 (CAr), 163.6 (CAr), 186.5 (CHO), 203.4 (RC=OCH3) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 320 (27) [M+], 178 (13), 277 (38), 263 (100), 262 (42), 261 (13), 260 
(15), 234 (14), 150 (17), 136 (11), 134 (28), 92 (14), 79 (11), 69 (11), 64 (18), 63 
(27), 62 (17), 53 (27), 52 (12), 51 (20), 50 (15), 45 (17). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3445 (vw), 2926 (vw), 2884 (vw), 1727 (vs), 1680 (vs), 1594 (vs), 1476 (m), 
1399 (vs), 1359 (m), 1284 (w), 1226 (vs), 1137 (vs), 1066 (m), 1021 (vs), 976 (s), 
901 (s), 834 (w), 799 (m), 761 (vw), 731 (vw), 680 (m) cm1. 
 
HRMS: C10H9O4
127I [M+] 
berechnet: 319.95401 
gefunden: 319.95386 
 
4-((tert-Butyldimethylsilyl)oxy)-5-iod-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzal-
dehyd (241) 
In einem 25 mL-Rundkolben wurden 604 mg 4-Hydroxy-
5-iod-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (237) (2.0 mmol, 
1.0 Äq.) in 10 mL Dichlormethan gelöst und mit 204 mg 
Imidazol (3.0 mmol, 1.5 Äq.) sowie 453 mg tert-Butyldimethylsilylchlorid 
(3.0 mmol, 1.5 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde für 16 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt und danach durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 
10 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden mit Wasser (10 mL) und 
Dichlormethan (10 mL) verdünnt und in einem Scheidetrichter voneinander 
getrennt. Die wässrige Phase wurde mit Dichlormethan extrahiert (3 x 20 mL), 
woraufhin die vereinigten organischen Phasen über Magnesiumsulfat getrocknet 
wurden. Nach Filtrieren wurde das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer 
entfernt. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4). Es wurden 711 mg (1.71 mmol, 
85% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   85% 
Schmelzbereich:  90-93 °C 
DC:    Rf = 0.50   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.36 (s, 6H, Si(CH3)2), 1.08 (s, 9H, C(CH3)3), 2.61 (t, 1H, J = 2.4 Hz, CspCH), 
4.77 (d, 2H, J = 2.2 Hz, OCH2Csp), 6.62 (s, 1H, CArH), 8.24 (s, 1H, CArH), 10.19 
(s, 1H, CHO) ppm. 
Experimentalteil 
247 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = -3.9 (2C, Si(CH3)2), 18.5 (SiC(CH3)3), 25.8 (3C, SiC(CH3)3), 56.4 (OCH2Csp), 
77.0 (CspH), 77.4 (Csp), 81.6 (CArI), 103.4 (CArH), 121.2 (CAr), 139.4 (CArH), 161.1 
(CAr), 161.2 (CAr), 186.7 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 416 (8) [M+], 360 (18), 359 (100), 217 (33), 189 (32), 73 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3259 (m), 2927 (w), 2885 (w), 2856 (w), 2121 (w), 1670 (vs), 1581 (vs), 1558 
(s), 1469 (s), 1454 (s), 1404 (s), 1359 (m), 1302 (vs), 1279 (vs), 1186 (s), 1150 
(vs), 1040 (m), 1019 (s), 983 (vs), 927 (m), 913 (m), 874 (s), 841 (vs), 811 (vs), 
783 (vs), 719 (s), 682 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C16H21IO3Si, 416.33): 
berechnet: C = 46.16%  H = 5.08%   
gefunden: C = 45.62%  H = 5.01%   
 
4-((tert-Butyldimethylsilyl)oxy)-5-iodo-2-(2-oxopropoxy)benzal-
dehyd (242) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 625 mg 
(1.50 mmol) 4-((tert-Butyldimethylsilyl)oxy)-5-iod-2-
(prop-2-yn-1-yloxy)-benzaldehyd (241) entsprechend 
AAV 6 mit Quecksilberacetat, Wasser und Pyridinium 
para-Toluolsulfonat umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 180 Minuten und 
Extraktion mit Diethylether wurde das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 160 mg (0.37 mmol, 
23% Ausbeute) eines gelblichen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:   23% 
Schmelzbereich:  76-79 °C 
DC:    Rf = 0.26   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.31 (s, 6H, Si(CH3)2), 1.06 (s, 9H, C(CH3)3), 2.32 (s, 3H, C=OCH3), 4.58 (s, 
2H, J = 2.2 Hz, OCH2C=OCH3), 6.22 (s, 1H, CArH), 8.24 (s, 1H, CArH), 10.28 (s, 
1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -4.0 (2C, Si(CH3)2), 18.4 (SiC(CH3)3), 25.7 (3C, SiC(CH3)3), 26.6 (C=OCH3), 
73.2 (OCH2C=OCH3), 81.7 (CArI), 102.7 (CArH), 120.9 (CAr), 140.0 (CArH), 161.2 
(CAr), 161.5 (CAr), 186.5 (CHO), 203.9 (RC=OCH3) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 434 (10) [M+], 378 (12), 377 (62), 235 (32), 222 (14), 208 (19), 207 
(100), 75 (11), 73 (15). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2931 (w), 2890 (vw), 2858 (w), 1721 (m), 1669 (s), 1583 (vs), 1474 (s), 1430 
(w), 1398 (s), 1356 (m), 1299 (s), 1276 (vs), 1195 (vs), 1152 (s), 1051 (m), 1017 
(s), 987 (m), 939 (vw), 911 (w), 876 (s), 830 (vs), 786 (vs), 692 (s), 672 (s) cm1. 
 
HRMS: C12H13
127IO5 [M
+] 
berechnet: 434.04049 
gefunden: 434.04031 
 
4-(Benzyloxy)-5-iod-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (244) 
In einem 25 mL-Rundkolben wurden 604 mg 4-Hydroxy-5-
iod-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (236) (2.0 mmol, 
1.0 Äq.) in 10 mL Aceton gelöst, mit 425 mg 
Kaliumcarbonat (3.0 mmol, 1.5 Äq.) sowie 360 µL Benzylbromid (3.0 mmol, 
1.5 Äq.) versetzt und bei Raumtemperatur für 36 Stunden zur Reaktion gebracht. 
Durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7) wurde die Reaktion abgebrochen und 
daraufhin mit Diethylether (20 mL) und Wasser (20 mL) verdünnt. Die Phasen 
wurden im Scheidetrichter getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether 
extrahiert (3 x 20 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
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gesättigter Natriumchloridlösung (20 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat 
getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wurde das Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4). Es wurden 619 mg 
(1.58 mmol, 79% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:   79% 
Schmelzpunkt:  151 °C 
DC:    Rf = 0.21   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.53 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspH), 4.75 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2CCH), 5.25 (s, 
OCH2Ar), 6.61 (s, 1H, J CArH), 7.34-7.50 (m, 5H, CArH), 8.26 (s, 1H, CArH), 10.18 
(s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.6 (OCH2Csp), 71.3 (OCH2Ar), 77.2 (2 x Csp), 77.5 (CArI), 98.2 (CArH), 
121.0 (CAr), 126.9 (2 x CArH), 128.3 (CArH), 128.8 (2x CArH), 135.3 (CAr), 139.3 
(CArH), 161.6 (CAr), 162.5 (CAr), 186.8 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 392 (8) [M+], 91 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3281 (m), 3096 (vw), 3064 (vw), 3033 (vw), 2923 (vw), 2855 (w), 2128 (vw), 
1713 (vw), 1660 (vs), 1579 (vs), 1488 (m), 1441 (s), 1403 (s), 1382 (s), 1313 (m), 
1270 (vs), 1106 (s), 1181 (s), 1153 (vs), 1076 (w), 1048 (s), 1018 (vs), 982 (s), 
919 (m), 838 (s), 727 (vs), 686 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H13IO3, 391.99): 
berechnet: C = 52.06%  H = 3.34%   
gefunden: C = 52.10%  H = 3.14%   
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4-(Benzyloxy)-5-iod-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (245) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 490 mg 
(1.50 mmol) 4-(benzyloxy)-5-iod-2-(prop-2-yn-1-yloxy)-
benzaldehyd (244) entsprechend AAV 6 mit 
Quecksilberacetat, Wasser und Pyridinium-para-
toluolsulfonat umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 90 Minuten und 
Extraktion mit Diethylether wurde das erhaltene Rohprodukt an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Ethylacetat/Pentan = 1:2). Es wurden 160 mg (0.37 mmol, 
23% Ausbeute) eines gelblichen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    86% 
Schmelzbereich:  156-159 °C 
DC:    Rf = 0.11    (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.18 (s, 3H, C=OCH3), 4.48 (s, 2H, OCH2C=O), 5.13 (s, OCH2Ar), 6.16 (s, 
1H, J CArH), 7.29-7.39 (m, 5H, CArH), 8.20 (s, 1H, CArH), 10.20 (s, 1H, CHO) 
ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.7 (C=OCH3), 71.3 (OCH2Ar), 73.3 (OCH2C=O), 77.7 (CArI), 97.4 (CArH), 
120.7 (CAr), 126.9 (2x CArH), 128.4 (CArH), 128.9 (2x CArH), 135.1 (CAr), 139.8 
(CArH), 161.7 (CAr), 162.7 (CAr), 186.4 (CHO), 203.8 (C=O) ppm. 
 
1-((2S,3R)-6-(Benzyloxy)-3-hydroxy-5-iod-2,3-dihydrobenzofuran-
2-yl)ethanon (246) 
Entsprechend AAV 1 wurden 182 mg des Ketoaldehyds 
245 (0.5 mmol) mit (S)-Prolin in DMF umgesetzt, Nach 
einer Reaktionszeit von 6 Stunden wurde die Reaktion 
abgebrochen und säulenchromatorgraphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 141 mg (0.39 mmol, 77%) eines farblosen 
Feststoffes erhalten. 
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Ausbeute:    77% 
Schmelzbereich:  163-167 °C 
DC:    Rf = 0.30   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
Drehwert:    25D  = –48.5° (c = 1.05, CHCl3) 
de:    86%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    71 %   (HPLC) 
HPLC:   Rt = 20.22 min Nebenenantiomer ent-anti-246 
    Rt = 22.81 min Nebenenantiomer ent-246  
    Rt = 25.11 min Hauptenantiomer 246  
    Rt = 27.07 min Hauptenantiomer anti246 
    (Daicel Chiralpak OD, n-Heptan:i-Propanol = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.33 (s, 3H, C=OCH3), 2.70 (br, 1H, OH), 4.96 (d, 1H, J = 6.6 Hz, OCHR2), 
5.15 (s, OCH2Ar), 5.47 (d, 1H, J = 6.2 Hz, R2CHOH), 6.54 (s, 1H, CArH), 7.30-
7.50 (kB, 5H, CArH), 7.77 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.4 (CH3), 71.0 (OCH2Ar), 72.2 (ArCHR), 76.2 (CArI), 91.4 (OCHR2), 96.3 
(CArH), 121.5 (CAr), 126.9 (2 x CArH), 128.0 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 135.5 
(CArH), 135.9 (CAr), 159.4 (CAr), 161.4 (CAr), 205.3 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 410 (13) [M+], 392 (13), 91 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3424 (m), 2922 (m), 2855 (w), 2326 (vw), 2076 (vw), 1714 (vs), 1671 (w), 
1609 (s), 1584 (vs), 1477 (m), 1449 (s), 1413 (m), 1381 (vw), 1289 (s), 1213 
(vw), 1177 (s), 1141 (vs), 1033 (vs), 949 (m), 889 (m), 851 (vw), 812 (s), 786 (m), 
731 (vs), 693 (m), 662 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H15IO4, 410.00): 
berechnet: C = 49.78%  H = 3.69%   
gefunden: C = 49.89%  H = 3.87%   
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4,6-Dibromoresorcindibenzylether (247) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 3.35 g 4,6-
Dibromresorcin (230) (12.5 mmol, 1.0 Äq.) in 30 mL 
Dimethylformamid gelöst und mit 3.80 g Kaliumcarbonat 
(27.5 mmol, 2.2 Äq.) sowie 3.1 mL Benzylbromid (26.1 mmol, 2.1 Äq.) versetzt. 
Die Lösung wurde für 16 Stunden auf 60 °C erwärmt und nach Abkühlen auf 
Raumtemperatur mit 20 mL Pufferlösung (pH = 7)  abgebrochen. Die Suspension 
wurde mit Diethylether (50 mL) und Wasser (30 mL) verdünnt, woraufhin die 
Phasen im Scheidetrichter getrennt wurden. Die wässrige Phase wurde mit 
Diethylether extrahiert (3 x 25 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden 
mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (50 mL), über Magnesiumsulfat 
getrocknet und abfiltriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfers wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchro-
matographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). Es 
wurden 1.80 g (4.0 mmol, 32% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    32% 
Schmelzpunkt:  105 °C 
DC:    Rf = 0.14   (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 5.58 (s, 4H, PhCH2O), 6.52 (s, 1H, CArH), 7.30-7.41 (kB, 10H, CArH), 7.69 (s, 
1H, CArH) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 71.4 (OCH2Ph), 101.7  (CArH), 103.6 (2 x CAr), 126.0 (4 x CArH), 128.1 (2 x 
CArH), 128.6 (4 x CArH), 135.9 (2 x CAr), 135.9 (CArH), 154.9 (2 x CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 448 (3) [M+ 81Br79Br], 181 (11), 92 (10), 91 (100), 65 (14). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3086 (vw), 3061 (w), 3032 (w), 2945 (w), 2886 (w), 2323 (vw), 2112 (vw), 
1739 (vw), 1571 (vs), 1458 (vs), 1398 (s), 1368 (w), 1348 (vs), 1283 (vs), 1258 
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(vs), 1205 (w), 1174 (vs), 1054 (vs), 1013 (vs), 944 (w), 902 (w), 869 (s), 807 
(vs), 726 (vs), 691 (vs) cm1. 
 
HRMS: C20H16O2
79Br2 [M
+] 
berechnet: 445.95115 
gefunden: 445.95142 
 
4,6-Dibrom-1,3-dihydroxybis(tert-butyldimethylsilyl)ether (249) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 5.30 g 4,6-Dibrom-
resorcin (230) (20 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL Dichlormethan 
gelöst und mit 4.10 g Imidazol (60 mmol, 3.0 Äq.) sowie 
8.0 g tert-Butyldimethylsilylchlorid (52 mmol, 2.6 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde 
für 16 Stunden bei Raumtemperaturgerührt und danach mit 20 mL Pufferlösung 
(pH = 7)  abgebrochen. Die Suspension wurde mit Dichlormethan (20 mL) und 
Wasser (20 mL) verdünnt, woraufhin die Phasen im Scheidetrichter getrennt 
wurden. Die wässrige Phase wurde mit Dichlormethan extrahiert (3 x 25 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet und 
abfiltriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfers wurde 
das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Pentan). Es wurden 6.9 g (14.0 mmol, 70% Ausbeute) einer farblosen 
Flüssigkeit erhalten. 
 
Ausbeute:    70% 
GC:    17.90 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.44   (Pentan) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.25 (s, 12H, 2x SiCH3), 1.03 (s, 18H, SiC(CH3)3), 6.46 (s, 1H, CArH), 7.63 (s, 
1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -4.3 (4C, 2 x Si(CH3)2), 16.3 (2C, 2 x SiC(CH3)3), 25.7 (6C, 2 x SiC(CH3)3), 
107.2 (2C, 2 x CAr), 112.1 (CArH), 135.7 (CArH), 152.4 (2C, 2 x CAr) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 496 (7) [M+ 81Br79Br], 442 (10), 441 (52), 440 (27), 439 (100), 437 (46), 
303 (13), 301 (15), 73 (17), 58 (10). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3365 (w), 2956 (vs), 2931 (vs), 2893 (s), 2858 (vs), 1577 (s), 1551 (m), 1469 
(vs), 1386 (vs), 1288 (m), 1255 (vs), 1201 (vs), 1060 (m), 1026 (m), 1006 (w), 
939 (w), 893 (vs), 834 (vs), 782 (vs), 682 (w), 581 (vw) cm1. 
 
Elementaranalyse (C18H32Br2O2Si2, 496.42): 
berechnet: C = 43.55%  H = 6.50%   
gefunden: C = 44.10%  H = 6.86%   
 
4-Brom-2-(tert-butyldimethylsilyl)-5-((tert-butyldimethylsilyl)oxy)-
phenol (250) 
In einem 100 mL- SCHLENK-Kolben wurden 4.46 g 4,6-Dibrom-
1,3-dihydroxybis(tert-butyldimethylsilyl)ether (249) 
(10.0 mmol, 1.0 Äq.) in 30 mL Tetrahydrofuran gelöst und auf 
-78 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden tropfenweise 6.8 mL n-Butyllithium 
(1.6M in Hexan, 11.0 mmol, 1.1 Äq.) zugegeben, woraufhin die Reaktion für 
90 Minuten gerührt wurde. Nach dieser Zeit wurden bei konstant gehaltener 
Temperatur 1.2 mL Dimethylformamid (15 mmol, 1.5 Äq.) zugetropft. Die 
Reaktion wurde für weitere 90 Minuten bei -78 °C gerührt bevor sie durch Zugabe 
von gesättigter Ammoniumchloridlösung (20 mL) abgebrochen wurde. Die 
Suspension wurde mit Wasser (50 mL) und Diethylether (50 mL) verdünnt und 
die Phasen wurden im Scheidetrichter getrennt. Die wässrige Phase wurde mit 
Diethylether extrahiert (4 x 50 mL), die vereinigten organischen Phasen wurden 
mit gesättigter Natriumchloridlösung (50 mL) gewaschen und über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtrieren wurde das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer entfernt und das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch gereinigt. Es wurden 4.03 g (9.7 mmol, 97% Ausbeute) 
einer farblosen Flüssigkeit erhalten. 
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Ausbeute:    97% 
GC:    12.48 min  (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.38   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.26 (s, 6H, SiCH3), 0.31 (s, 6H, SiCH3), 0.87 (s, 9H, SiC(CH3)3), 0.99 (s, 9H, 
SiC(CH3)3), 5.57 (s, 1H, CArOH), 6.52 (s, 1H, CArH), 7.34 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -4.1 (2C, Si(CH3)2), -3.1 (2C, Si(CH3)2), 17,9 (3C, SiC(CH3)3), 19.4 (3C, 
SiC(CH3)3), 26.8 (SiC(CH3)3), 27.1 (SiC(CH3)3), 101.4 (CAr), 105.8 (CArH), 121.1 
(CAr), 138.9 (CArH), 153.2 (CAr), 161.5 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 418 (3) [M+ 81Br], 416 (3) [M+ 79Br], 362 (17), 361 (68), 360 (18), 359 
(75), 289 (22), 287 (20), 147 (30), 133 (11), 73 (100), 57 (24). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3452 (w), 2953 (m), 2929 (m), 2885 (m), 2855 (m), 1586 (m), 1570 (s), 1467 
(s), 1390 (s), 1359 (m), 1299 (m), 1254 (s), 1198 (s), 1173 (s), 1081 (s), 1021 (s), 
939 (w), 894 (w), 836 (vs), 786 (vs), 706 (s), 675 (s) cm1. 
Elementaranalyse (C13H10O5, 417.53): 
berechnet: C = 51.78%  H = 7-97%   
gefunden: C = 51.40%  H = 7.94%   
 
5-Brom-4-hydroxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (251) 
In einem 500 mL-SCHLENK-Kolben wurden 16.5 g 5-Brom-4-
(methoxymethoxy)-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (234) 
(55.0 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL abs. Tetrahydrofuran gelöst 
und mit 6 mL Chlorwasserstoff in Dioxan (3.85 M) versetzt. Die Reaktion wurde 
für 16 Stunden gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7) (100 mL) 
abgebrochen. Die Phasen wurde mit Wasser (50 mL) und Diethylether (100 mL) 
verdünnt und in einem Scheidetrichter voeinander getrennt. Die wässrige Phase 
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wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 100 mL) und die vereinigten organischen 
Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtrieren wurde das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt und das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:1). Es wurden 12.9 g (50.6 mmol, 92% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs 
erhalten. 
 
Ausbeute:    92% 
Schmelzpunkt:  178 °C 
DC:    Rf = 0.32 (Diethylether/Pentan = 1:1) 
  
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, Aceton-d6): 
δ = 3.23 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 4.95 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2Csp), 6.91 (s, 
1H, CArH), 7.88 (s, 1H, CArH), 10.00 (br, 1H, OH), 10.19 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, Aceton-d6): 
δ = 56.6 (OCH2Csp), 77.5 (CspH), 77.7 (Csp), 101.7 (CArH), 102.5 (CAr), 119.8 
(CAr), 132.3 (CArH), 160.0 (CAr), 160.7 (CAr), 185.5 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 257 (13) [M+ 81Br13C], 256 (67) [M+ 81Br], 255 (28) [M+ 13C 79Br], 254 
(63) [M+ 79Br], 253 (15), 228 (19), 227 (96), 226 (19), 225 (100), 217 (18), 215 
(20), 214 (13), 201 (13), 200 (10), 199 (15), 175 (12), 148 (12), 147 (90), 119 
(20), 118 (20), 107 (12), 91 (23), 79 (22), 68 (22), 63 (12), 53 (23), 52 (15), 51 
(53), 50 (19). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3279 (s), 3104 (m), 2928 (w), 2886 (vw), 2574 (vw), 2122 (w), 1999 (vw), 
1716 (vw), 1642 (vs), 1571 (vs), 1500 (s), 1446 (s), 1425 (s), 1404 (m), 1377 (w), 
1351 (w), 1314 (vs), 1255 (vs), 1223 (vs), 1201 (vs), 1159 (vs), 1036 (m), 1011 
(w), 979 (vs), 913 (m), 889 (m), 859 (m), 831 (vs), 754 (m), 717 (w), 685 (s), 671 
(s) cm1. 
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Elementaranalyse (C10H7BrO3, 255.06): 
berechnet: C = 47.09 %  H = 2.77 %   
gefunden: C = 47.50 %  H = 2.75 %   
 
4-(Benzyloxy)-5-bromo-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (252) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 7.86 g Alkin  251 
(30.8 mmol, 1.0 Äq.) in 100 mL Dimethylformamid gelöst 
und mit 5.11 g (37.0 mmol, 1.2 Äq.) Kaliumcarbonat 
versetzt. Die Suspension wurde für 10 Minuten gerührt, 
bevor 5.3 mL Benzylbromid (44.6 mmol, 1.4 Äq.) hinzugegeben wurden. Das 
Reaktionsgemisch wurde über Nacht bei Raumtemperatur gerührt, bevor die 
Reaktion durch Zugabe von 50 mL Pufferlösung (pH = 7) abgebrochen wurde. 
Die enstandene Suspension wurde in einen Scheidetrichter überführt und mit 
100 mL Diethylether und 100 mL Wasser verdünnt. Die Phasen wurden getrennt 
und die wässrige mit Diethylether extrahiert (3 x 50 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden mit 10%-iger Natriumhydroxidlösung (2 x 50 mL) 
und gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen und danach über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtrieren und Entfernen des Lösungsmittels 
am Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:2). Es wurden 9.12 g (26.4 mmol, 87% Ausbeute) eines cremefarbenen 
Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    87% 
Schmelzbereich:  136-137 °C 
GC:    Zersetzung  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
HPLC:   Rt = 8.508 min (Säule: 250 x 4.6 mm,  
       Partikelgröße 7 µm,  
       n-Heptan:iPrOH = 70:30) 
DC:    Rf = 0.28 (Diethylether/Pentan = 1:2) 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.53 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspH), 4.75 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2CCH), 5.26 (s, 
OCH2Ar), 6.68 (s, 1H, J CArH), 7.32-7.48 (m, 5H, CArH), 8.05 (s, 1H, CArH), 10.22 
(s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 55.8 (OCH2Csp), 71.2 (OCH2Ar), 77.1 (CH2CCH), 77.2 (CH2CCH), 99.1 
(CArH), 105.2 (CAr), 120.1 (CAr), 126.9 (2 x CArH), 128.3 (CArH), 128.8 (2x CArH), 
132.9 (CArH), 135.3 (CAr), 160.3 (CAr), 160.4 (CAr), 186.7 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 347 (2) [M+ 81Br13C], 346 (11) [M+ 81Br], 345 (2) [M+ 13C 79Br], 344 (11) 
[M+ 79Br], 92 (10), 91 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3277 (m), 3104 (vw), 3041 (vw), 2914 (vw), 2856 (w), 2760 (vw), 2129 (w), 
1730 (vw), 1662 (vs), 1586 (vs), 1493 (m), 1442 (s), 1408 (s), 1384 (s), 1317 (s), 
1274 (vs), 1196 (s), 1180 (s), 1155 (vs), 1104 (w), 1077 (w), 1053 (s), 1021 (vs), 
988 (s), 917 (m), 863 (m), 838 (s), 758 (vw), 730 (s), 689 (vs), 655 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H13BrO3, 345.19): 
berechnet: C = 59.15 %  H = 3.80 %   
gefunden: C = 59.49 %  H = 3.78 %   
 
4-(Benzyloxy)-5-brom-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (253) 
In einem 100 mL Zweihalskolben, versehen mit 
Tropftrichter und Rückflusskühler, wurden 3.45 g 4-(Ben-
zyloxy)-5-brom-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd 252 
entsprechend AAV 5 mit Quecksilber(II)oxid, Wasser 
und Schwefelsäure in Aceton umgesetzt. Nach analoger Aufarbeitung wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Ethylacetat/Pentan = 1:1). Es wurden 3.11 g (8.56 mmol, 86% Ausbeute) eines 
cremefarbenen Feststoffs erhalten. 
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Ausbeute:    86% 
Schmelzpunkt:  140 °C 
GC:    Rt = 18.48 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.37    (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.25 (s, 3H, C=OCH3), 4.56 (s, 2H, OCH2C=O), 5.21 (s, OCH2Ar), 6.29 (s, 
1H, CArH), 7.33-7.45 (m, 5H, CArH), 8.06 (s, 1H, CArH), 10.31 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.8 (C=OCH3), 71.3 (OCH2Ar), 73.4 (OCH2C=O), 98.3 (CArH), 105.4 (CAr), 
119.7 (CAr), 126.9 (2x CArH), 128.4 (CArH), 128.8 (2x CArH), 133.4 (CArH), 135.1 
(CAr), 160.5 (CAr), 160.5 (CAr), 186.4 (CHO), 203.6 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 365 (2) [M+ 81Br13C], 364 (10) [M+ 81Br], 363 (2) [M+ 13C 79Br], 362 (10) 
[M+ 79Br], 91 (100). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2915 (vw), 2872 (m), 2097 (vw), 1720 (vs), 1673 (vs), 1592 (vs), 1488 (s), 
1447 (m), 1406 (vs), 1360 (s), 1310 (vs), 1275 (vs), 1191 (vs), 1169 (vs), 1147 
(vs), 1075 (m), 1043 (vs), 903 (s), 858 (s), 828 (vs), 757 (w), 729 (vs), 686 (vs) 
cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H15BrO4, 363.20): 
berechnet: C = 56.22 %  H = 4.16 %   
gefunden: C = 56.23 %  H = 4.22 %   
 
1-((2S,3R)-6-(Benzyloxy)-5-brom-3-hydroxy-2,3-dihydrobenzo-
furan-2-yl)ethanon (254) 
362 mg 253 (6.4 mmol, 1.0 Äq.) wurden nach AAV 1 in 
Dimethylformamid mit L-Prolin versetzt. Nach 10 Stunden 
wurde die Reaktion wie beschrieben aufgearbeitet, dabei 
mit Diethylether extrahiert, und nach Entfernen des Lösungsmittels an Kieselgel 
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(Eluent: Diehtylether/Pentan 1:1) gereinigt. Es wurden 264 mg (0.73 mmol, 
73Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    73% 
Schmelzpunkt:  140 °C 
Drehwert:    25D  = –69.7° (c = 1.10, CHCl3) 
de:    ≥98%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    85 %   (HPLC) 
GC:    16.453 min  (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.30   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 21.62 min Nebenenantiomer ent-254 
    Rt = 28.30 min Hauptenantiomer 254 
    (Daicel Chiralpak OJ, n-Heptan:i-Propanol = 80:20) 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.32 (s, 3H, C=OCH3), 2.43 (d, 1H, J = 4.4 Hz, OH), 4.96 (d, 1H, J = 6.3 Hz, 
OCHR2), 5.15 (s, 2H, OCH2Ar), 5.47 (br, 1H, R2CHOH), 6.59 (s, 1H, CArH), 7.30-
7.42 (kB, 5H, CArH), 7.56 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.5 (CH3), 71.0 (OCH2Ar), 72.5 (ArCHOHR), 91.3 (OCHR2), 97.1 (CArH), 
104.2 (CAr), 120.1 (CAr), 126.9 (2 x CArH), 128.0 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 129.6 
(CArH), 135.9 (CAr), 157.2 (CAr), 160.0 (CAr), 205.2 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 365 (3) [M+ 81Br13C], 364 (17) [M+ 81Br], 363 (3) [M+ 13C 79Br], 362 (17) 
[M+ 79Br], 92, 91 (100), 65. 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3415 (m), 3025 (vw), 2930 (vw), 1715 (vs), 1616 (s), 1589 (vs), 1478 (vs), 
1450 (vs), 1419 (s), 1366 (m), 1297 (s), 1237 (vw), 1213 (w), 1178 (s), 1142 (vs), 
1040 (vs), 943 (m), 887 (m), 853 (w), 815 (s), 787 (m), 732 (vs), 693 (s), 670 (s), 
cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H15BrO4, 363.20): 
berechnet: C = 56.22 %  H = 4.16 %   
gefunden: C = 56.36 %  H = 4.24 %   
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2-Brom-4-formyl-5-(prop-2-yn-1-yloxy)phenylacrylat (255) 
In einem 25 mL-SCHLENK-Kolben wurden 765 mg 5-
Brom-4-hydroxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (251) 
(3.0 mmol, 1.0 Äq.) unter absoluten Bedingungen in 
10 mL Tetrahydrofuran gelöst und auf 0 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden 
nacheinander 840 µL Triethylamin (6.0 mmol, 2.0 Äq.) und 270 µL 
Acrylsäurechlorid (3.3 mmol, 1.1 Äq.) hinzugegeben. Die Reaktion wurde  auf 
Raumtemperatur erwärmt nach einer Reaktionszeit von 4 Stunden und durch 
Zugabe von Pufferlösung (pH = 7) (10 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden in 
einem Scheidetrichter getrennt und die wässrige mit Diethylether extrahiert (3 x 
30 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen (30 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das 
erhaltene Rohprodukt an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4). 
Es wurden 737 mg (2.38 mmol, 79% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes 
erhalten. 
 
Ausbeute:    79% 
Schmelzbereich:  114-121 °C  (Zersetzung) 
DC:    Rf = 0.21   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.62 (t, 1H, J = 2.3 Hz, CspCH), 4.82 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2Csp), 6.14 (dd, 
1H, J = 1.1 Hz, J = 10.5 Hz, CH=CH2), 6.36 (dd, 1H, J = 10.4 Hz, J = 17.3 Hz, 
CH=CH2), 6.71 (dd, 1H, J = 0.8 Hz, J = 17.3 Hz, CH=CH2), 7.04 (s, 1H, CArH), 
8.10 (s, 1H, CArH), 10.36 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 57.0 (OCH2Csp), 77.4 (2C, CH2CCH und CH2CCH), 108.7 (CAr), 109.4 (CArH), 
124.4 (CAr), 125.8 (CH=CH2), 132.9 (CArH), 134.3 (CH=CH2), 153.2 (CAr), 159.3 
(CAr), 162.6 (COOR), 187.0 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] =  310 (7) [M+ 81Br], 308 (6) [M+ 79Br], 55 (100). 
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 IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3270 (m), 2870 (vw), 2122 (vw), 1741 (s), 1683 (s), 1631 (vw), 1595 (vs), 
1480 (m), 1457 (m), 1399 (vs), 1357 (m), 1289 (m), 1268 (vs), 1141 (vs), 1040 
(m), 1017 (m), 976 (vs), 924 (m), 903 (s), 852 (w), 833 (m), 796 (m), 719 (m), 698 
(m), 674 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H9BrO4, 309.11): 
berechnet: C = 50.51 %  H = 2.93 %   
gefunden: C = 50.41 %  H = 2.99 %   
 
2-Bromo-4-formyl-5-(2-oxopropoxy)phenylacrylat (256) 
Im einem 25 mL-Drehalskolben wurden 618 mg 2-
Brom-4-formyl-5-(prop-2-yn-1-yloxy)phenylacrylat 
(255) entsprechend AAV 5 mit Quecksilber(II)oxid, 
Wasser und Schwefelsäure in Aceton umgesetzt. 
Hierbei wurden abweichend von der allgemeinen Vorschrift 9 mol% 
Quecksilberoxid verwendet. Nach analoger Aufarbeitung wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 544 mg (1.66 mmol, 83% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    83% 
Schmelzpunkt:  94 °C 
DC:    Rf = 0.16 (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.32 (s, 3H, C=OCH3), 4.68 (s, 2H, OCH2C=O),  6.14 (dd, 1H, J = 1.1 Hz, 
J = 10.4 Hz, CH=CH2), 6.35 (dd, 1H, J = 10.4 Hz, J = 17.3 Hz, CH=CH2), 6.70 
(dd, 1H, J = 1.1 Hz, J = 17.3 Hz, CH=CH2), 6.75 (s, 1H, CArH), 8.11 (s, 1H, CArH), 
10.45 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.8 (C=OCH3), 73.3 (OCH2C=O), 108.7 (CArH), 108.8 (CAr), 124.1 (CAr), 
126.7 (CH=CH2), 133.3 (CArH), 134.5 (CH=CH2), 153.3 (CAr), 159.4 (CAr), 162.6 
(C=O), 186.7 (CHO), 202.5 (C=O) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 328 (3) [M+ 81Br], 326 (2) [M+ 79Br], 55 (100). 
  
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3105 (vw), 3043 (vw), 2888 (vw), 2113 (vw), 1740 (vs), 1676 (vs), 1592 (vs), 
1479 (s), 1426 (m), 1398 (vs), 1359 (s), 1280 (s), 1223 (vs), 1162 (vs), 1068 (m), 
1024 (vs), 996 (s), 975 (s), 899 (s), 866 (w), 835 (w), 800 (s), 760 (w), 731 (vw), 
682 (s) cm1. 
 
HRMS: C13H11
79BrO5 [M
+] 
berechnet: 325.9784 
gefunden: 325.9791 
 
(2S,3R)-5-Brom-2-(2-hydroxypropan-2-yl)-6-methoxy-2,3-dihydro-
benzofuran-3-ol (258) 
In einem ausgeheizten 50 mL-SCHLENK-Kolben wurden 
unter  Argonatmosphäre 3.32 g Cer(III)trichlorid-Hepta-
hydrat (8.9 mmol, 3.0 Äq.) gefüllt und unter Rühren in 
einer Hochvakuumatmosphäre für 4 Stunden auf 140 °C erhitzt. Nach Abkühlen 
auf Raumtemperatur wurde das Gefäß mit Argon begast und der Feststoff in 
10 mL Tetrahydrofuran suspendiert und zur Erzeugung von reaktiven 
Cer(III)chlorid für 2Stundenim Ultraschallbad behandelt. Nach dieser Zeit wurde 
die milchig-weiße Suspension auf -100 °C abgekühlt und tropfenweise 3.95 mL 
Methyllithium (1.6 M in Diethylether, 6.3 mmol, 2.1 Äq.) versetzt. Das 
Reaktionsgemisch wird für 2 Stunden bei -100 °C gerührt, woraufhin 860 mg 
Keton 222, gelöst in 5 mL THF langsam hinzugebeben wurden. Nach 
vollständiger Zugabe wurde die Lösung über 2 Stunden gerührt und dabei von 
-100 °C auf -30 °C erwärmt. Zu diesem Zeitpunkt wurden 10 mL Pufferlösung 
(pH = 7) hinzugegeben und die Reaktion auf Raumtemperatur erwärmt. Nach 
Überführung in einen Scheidetrichter wurden die Phasen getrennt, woraufhin die 
wässrige Phase mit Diethylether extrahiert wurde (3 x 5 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden über Natriumsulfat getrocknet, abfiltriert und vom 
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Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromato-
graphisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 
685 mg (2.85 mmol, 95% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
Ausbeute:    95% 
Schmelzpunkt:  118-123 °C 
Drehwert:    25D = +13.5° (c = 1.00, CHCl3, 85%ee) 
Drehwert:    25D = +20.0° (c = 1.00, CHCl3, >99%ee)  
GC:    11.88 min  (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.20   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 9.67 min Nebendiastereomer ent-258 
    Rt = 10.82 min Hauptdiastereomer 258 
    (Daicel Chiralpak OD, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.49 (s, 3H, CH3), 1.55 (s, 3H, CH3), 2.94 (br, OH), 3.75 (d, 1H, J = 6.9 Hz, 
OH), 3.82 (s, 3H, OCH3), 4.24 (d, 1H, J = 6.0 Hz, OCHR2), 5.26 (t, 1H, 
J = 6.3 Hz, R2CHOH), 6.51 (s, 1H, CArH), 7.52 (s, 1H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 25.7 (CH3), 28.3 (CH3), 56.5 (OCH3), 72.6 (ArCHR), 72.7 (R3COH) 90.4 
(OCHR2), 95.4 (CArH), 102.7 (CAr), 122.9 (CAr), 129.2  (CArH), 157.6 (CAr), 160.0 
(CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 305 (3) [M+ 81Br13C], 304 (26) [M+ 81Br], 303 (4) [M+ 13C 79Br], 302 (27) 
[M+ 79Br], 229 (19), 228 (100), 227 (16), 226 (100), 213 (34), 211 (32), 59 (53). 
 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3295 (m), 2975 (m), 2943 (w), 2913 (w), 2109 (w), 1612 (s), 1590 (s), 1479 
(vs), 1447 (vs), 1410 (s), 1384 (m), 1334 (w), 1284 (vs), 1219 (w), 1195 (vs), 
1161 (vs), 1133 (vs), 1064 (s), 1039 (vs), 1004 (s), 989 (s), 958 (s), 937 (s), 884 
(m), 854 (s), 797 (s), 738 (s). 661 (vs) cm1. 
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Elementaranalyse (C12H15BrO4, 302.02): 
berechnet: C = 47.54%  H = 4.99%   
gefunden: C = 47.26%  H = 5.01%   
 
2-((2S,3R)-5-Bromo-6-methoxy-3-((2-methoxypropan-2-yl)oxy)-
2,3-dihydrobenzofuran-2-yl)propan-2-ol (260) 
In einem 50 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter 
absoluten Bedingungen 303 mg rac-5-Brom-2-(2-
hydroxy-propan-2-yl)-6-methoxy-2,3-dihydrobenzofuran-
3-ol (258) (1.0 mmol, 1.0 Äq.) in 15 mL Dichlormethan 
gelöst und auf –78 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden nacheinander 188 µL 
2-Methoxypropen (2.0 mmol, 2.0 Äq.)und 25 mg Pyridinium para-Toluolsulfonat 
(0.1 mmol, 0.1 Äq) hinzugegeben. Nach einer Stunde Reaktionszeit wurde 
kompletter Umsatz festgestellt und die Reaktion durch Zugabe von gesättigter 
Natriumhydrogencarbonatlösung (20 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden in 
einem Scheidetrichter getrennt und die wässrige Phase wurde mit Dichlormethan 
extrahiert (2 x 15 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (50 mL), über Magnesiumsulfat 
getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch 
an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). Es wurden 43 mg 
(0.11 mmol, 11% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten.   
 
Ausbeute:    11% 
DC:    0.23    (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.40 (s, 3H, CH3),1.42 (s, 3H, CH3), 1.44 (s, 3H, CH3), 1.59 (s, 3H, CH3), 2.88 
(s, 3H, OCH3), 3.86 (s, 3H, OCH3), 4.17 (s, 1H, OH), 4.23 (d, 1H, J = 6.1 Hz, 
OCHR2), 5.37 (d, 1H, J = 6.1 Hz, OCHR2), 6,52 (s, 1H, CArH), 7.59 (s, 1H, CArH) 
ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 24.9 (CH3), 25.1 (CH3), 27.0 (CH3), 27.5 (CH3), 49.5 (OCH3), 56.4 (OCH3), 
71.2 (OCHR), 72.9 (OCR2), 90.9 (OCHR), 95.3 (CArH), 101.7 (CAr), 101.9 
(O2CR2), 119.9 (CAr), 131.4 (CArH), 157.3 (CAr), 161.2 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 377 (3) [M+ 81Br13C], 376 (14) [M+ 81Br], 375 (2) [M+ 13C 79Br], 374 (13) 
[M+ 79Br], 304 (16), 302 (18), 269 (10), 229 (14), 228 (57), 227 (11), 226 (58), 213 
(12), 211 (12), 73 (100), 59 (32). 
 
IR-Spektrum (Film): 
~  = 3401 (vs), 2971 (vs), 2920 (vs), 2851 (s), 1725 (vw), 1615 (vs), 1588 (s), 
1541 (m), 1449 (vs), 1383 (vs), 1333 (w), 1290 (s), 1195 (vs), 1145 (vs), 1044 
(vs), 1008 (s), 955 (s), 880 (w), 821 (w), 793 (vw), 756 (vs), 664 (s), 609 (w), 476 
(vw) cm1. 
 
(4aS,9bR)-8-Brom-7-methoxy-2,2,4,4-tetramethyl-4a,9b-dihydro-
4H-[1,3]dioxino[5,4-b]benzofuran (259) 
In einem 50 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter 
absoluten Bedingungen 855 mg (2S,3R)-5-Brom-2-(2-
hydroxy-propan-2-yl)-6-methoxy-2,3-dihydrobenzofuran-
3-ol (258) (1.84 mmol, 1.0 Äq.) in 15 mL Aceton gelöst 
und auf 0 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung wurden nacheinander 1.34 mL 
2-Methoxypropen (14.1 mmol, 5.0 Äq.) und 20 mg Pyridinium para-Toluolsulfonat 
(katalytisch) hinzugegeben. Die Reaktionsmischung wurde über 14 Stunden 
unter Rühren auf Raumtemperatur erwärmt, bevor sie durch Zugabe von 
Pufferlösung (pH = 7, 15 mL) abgebrochen wurde. Die Phasen wurden mit 
Diethylether (30 mL) und Wasser (15 mL) verdünnt und in einem Scheidetrichter 
voneinander getrennt. Die wässrige Phase wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 
10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden zunächst mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen (15 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und 
anschließend filtriert. Nachdem das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer 
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entfernt wurde, wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10) gereinigt. Es wurden 
942 mg (2.74 mmol, 98% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    98% 
Schmelzpunkt:  90-93 °C 
Drehwert:    25D  = –36.30° (c = 1.00, CHCl3) 
GC:    11.281 min  (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.17  (Diethylether/Pentan = 1:10) 
HPLC:   Rt = 5.88 min Nebenenantiomer ent-259 
    Rt = 6.40 min Hauptenantiomer 259 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:i-Propanol = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.35 (s, 3H, CH3),1.39 (s, 3H, CH3), 1.40 (s, 3H, CH3), 1.45 (s, 3H, CH3), 3.87 
(s, 3H, OCH3), 4.48 (d, 1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 5.46 (d, 1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 
6,45 (s, 1H, CArH), 7.51 (s, 1H, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 23.8 (CH3), 26.6 (CH3), 29.9 (CH3), 30.0 (CH3), 56.4 (OCH3), 70.8 (OCHR), 
72.5 (OCR2), 86.2 (OCHR), 94.8 (CArH), 99.8 (O2CR2), 102.3 (CAr), 119.0 (CAr), 
129.8 (CArH), 157.8 (CAr), 161.1 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 345 (10) [M+ 81Br13C], 344 (60) [M+ 81Br], 343 (9) [M+ 13C 79Br], 342 (58) 
[M+ 79Br], 271 (10), 267 (48), 229 (15), 228 (100), 227 (13), 226 (94), 213 (38), 
211 (36), 117 (12), 113 (41), 89 (17), 83 (10), 76 (10), 63 (11), 58 (40). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2980 (w), 2935 (w), 2111 (vw), 1713 (vw), 1613 (s), 1591 (s), 1479 (s), 1447 
(s), 1410 (m), 1371 (s), 1331 (m), 1296 (s), 1254 (m), 1224 (s), 1185 (vs), 1136 
(vs), 1072 (m), 1038 (vs), 1007 (vs), 988 (s), 963 (w), 939 (m), 887 (w), 857 (m), 
840 (s), 818 (vs), 757 (w), 722 (vw), 662 (m) cm1. 
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Elementaranalyse (C15H19BrO4, 342.05): 
berechnet: C = 52.49%  H = 5.58%   
gefunden: C = 52.52%  H = 5.51%   
 
(4aS,9bR)-8-Brom-2,2,4,4-tetramethyl-4a,9b-dihydro-4H-
[1,3]dioxino[5,4-b]benzofuran-7-ol (262) 
In einem 10 mL-SCHLENK-Kolben wurden 34 mg 
(4aS,9bR)-8-Brom-7-methoxy-2,2,4,4-tetramethyl-4a,9b-
dihydro-4H-[1,3]dioxino[5,4-b]benzofuran (259) 
(0.10 mmol, 1.0 Äq.) in 1.5 mL Dimethylformamid gelöst 
und mit 10 mg Natriumethanthiolat (0.12 mmol, 1.2 Äq.) versetzt. Die Reaktion 
wurde daraufhin für 4 Stunden auf 90 °C erhitzt, auf Raumtemperatur abgekühlt 
und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 3 mL) abgebrochen. Die Lösung 
wurde mit Hilfe von Diethylether und Wasser in einen Scheidetrichter überführt. 
Nach Trennung der Phasen wurde die wässrige mit Diethylether extrahiert 
(3 x 5 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat 
getrocknet, abfiltriert und vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethyl-
ether/Pentan = 1:4). Es wurden 21 mg (0.064 mmol, 64% Ausbeute) eines 
gelblichen Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    64% 
Drehwert:    25D  = +33.2° (c = 1.00, CHCl3) 
DC:    Rf = 0.24  (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 1.37 (s, 3H, CH3), 1.38 (s, 3H, CH3), 1.41 (s, 3H, CH3), 1.39 (s, 3H, CH3), 
1.45 (s, 1H, OH), 4.48 (d, 1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 5.44 (1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 
5.61 (s, 1H, OH), 6.53 (s, 1H, CArH), 7.44 (s, 1H, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3):  
δ = 23.7 (CH3), 26.5 (CH3), 29.9 (CH3), 30.0 (CH3), 70.6 (OCHR), 72.6 (OCR2), 
86.2 (OCHR), 99.0 (CArH), 99.8 (O2CR2), 101.2 (CAr), 120.0 (CAr), 128.6 (CArH), 
154.0 (CAr), 161.4 (CAr) ppm. 
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MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 331 (4) [M+ 81Br13C], 330 (29) [M+ 81Br], 329 (5) [M+ 13C 79Br], 328 (30) 
[M+ 79Br], 255 (34), 253 (31), 215 (12), 214 (96), 213 (11), 212 (100), 105 (16). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3443 (w), 2984 (w), 2933 (w), 1740 (w), 1619 (s), 1479 (s), 1444 (s), 1374 
(s), 1311 (w), 1224 (vs), 1184 (vs), 1128 (vs), 1069 (m), 1011 (vs), 969 (m), 941 
(w), 887 (w), 837 (s), , 767 (vw), 737 (vw), 669 (w) cm1. 
 
HRMS: C14H17O4
79Br [M+] 
berechnet: 328.03047 
gefunden: 328.03054 
 
 (4aS,9bR)-7-Methoxy-2,2,4,4-tetramethyl-8-vinyl-4a,9b-dihydro-
4H-[1,3]dioxino[5,4-b]benzofuran (270) 
In einem SCHLENK-Rohr wurden 190 mg von Acetal 259 
(0.56 mmol, 1.0 Äq) in 2 mL Dimethylformamid gelöst, 
woraufhin das Lösungsmittel entgast wurde. Zu dieser 
Lösung wurden 205 µL Tributylvinylzinn (0.69 mmol, 
1.25 Äq.) und 64 mg Tetrakistriphenylphosphinpalladium (0.06 mmol, 0.1 Äq.) 
hinzugegeben. Die Lösung wurde für 16 Stunden auf 100 °C erhitzt und nach 
Abkühlen auf Raumtemperatur mit Pufferlösung (pH = 7, 2 mL) versetzt. Die 
Phasen wurden mit Diethylether (5 mL) und Wasser (5 mL) verdünnt und im 
Scheidetrichter voneinander getrennt. Die wässrige Phase wurde mit Diethylether 
extrahiert (3 x 5 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung (10 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 114 mg (0.39 mmol, 70% Ausbeute) 
eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    70% 
Schmelzpunkt:  91 °C 
Drehwert:    25D  = -74.8 ° (c = 1.15, CHCl3) 
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DC:    Rf = 0.15  (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.36 (s, 3H, CH3),1.40 (s, 3H, CH3), 1.41 (s, 3H, CH3), 1.47 (s, 3H, CH3), 3.82 
(s, 3H, OCH3), 4.47 (d, 1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 5.12 (dd, 1H, J = 1.5 Hz, 
J = 11.2 Hz, CH=CHH), 5.47 (d, 1H, J = 7.4 Hz, OCHR2), 5.61 (dd, 1H, 
J = 1.6 Hz, J = 17.7 Hz, CH=CHH), 6,40 (s, 1H, CArH), 6.95 (dd, 1H, J = 11.1 Hz, 
J = 17.8 Hz, CH=CHH), 7.49 (s, 1H, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 23.7 (CH3), 26.8 (CH3), 29.9 (CH3), 30.0 (CH3), 55.6 (OCH3), 71.0 (OCHR), 
72.5 (OCR2), 86.0 (OCHR), 93.4 (CArH), 99.7 (O2CR2), 104.7 (CAr), 112.0 
(CH=CHH) 117.6 (CAr) 120.3 (CAr), 123.6 (CH=CHH), 131.2 (CArH), 159.3 (CAr) 
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 291 (18) [M+ 13C], 290 (100) [M+], 219 (10) [M+], 215 (39) [M+], 174 (31), 
159 (21), 131 (33), 113 (21), 59 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3089 (vw), 2982 (m), 2928 (s), 2854 (w), 1738 (s), 1617 (s), 1486 (vs), 1465 
(s), 1376 (s), 1339 (w), 1285 (m), 1223 (vs), 1183 (vs), 1154 (m), 1134 (w), 1100 
(vs), 1072 (m), 998 (vs), 974 (vs), 932 (w), 897 (s), 861 (m), 838 (vs), 755 (w), 
726 (w), 694 (w) cm1. 
 
HRMS: C17H22O4 [M
+] 
berechnet: 290.15126 
gefunden: 290.15142 
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6.6  Versuche zur Synthese von Euonidiol 
(2,3-Dimethoxyphenyl)trimethylsilan (283) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 20 g Veratrol 
(145 mmol, 1.0 Äq.) in 50 mL Hexan gelöst und mit 20 ml 
N,N,N´,N´-Tetramethylethylendiamin (133 mmol, 0.9 Äq.) 
vermischt. Zu dieser Lösung wurden über 15 Minuten 100 mL n-Butyllithium 
(1.6 M in Hexan, 160 mmol, 1.1 Äq.) hinzugetropft. Die Metallierungsreaktion 
wurde für 36 Stunden bei Raumtemperatur durchgeführt, bevor die 
Reaktionsmischung auf -78 °C abgekühlt und mit 25 mL Trimethylsilylchlorid 
(196 mmol, 1.35 Äq.) versetzt wurde. Die trüb gelbe Lösung wurde über 3 
Stunden auf Raumtemperatur aufgewärmt, woraufhin die Reaktion durch 
langsame Zugabe von gesättigter Ammoniumchloridlösung (50 mL) abgebrochen 
wurde. Die Phasen wurden mit Diethylether (100 mL) und Wasser (100 mL) 
verdünnt,  in einem Scheidetrichter voneinander getrennt und die wässrige Phase 
wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 100 mL). Die vereinigten organischen 
Phasen wurden nacheinander Natriumhydroxydlösung (10-Gew.%, 50 mL), 
Salzsäure (4 N, 50 mL) und gesättigter Natriumchlösung (50 mL) gewaschen und 
danach über Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtration wurde das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer abdestilliert. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde im Hochvakuum destilliert (0.5 mbar, Sdp. 42-48 °C) und anschließend 
über einen kurzen Kieselgelfilter gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). 
Es wurden 21.1 g (100 mmol, 70% Ausbeute) einer farblosen Flüssigkeit 
erhalten. 
 
Ausbeute:    70% 
Siedepunkt:   62-68 °C   (0.5 mbar) 
GC:    7.26 min  (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.16  (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.29 (s, 9H, Si(CH3)3), 3.84 (s, 3H, OCH3), 3.86 (s, 3H, OCH3), 6.92-6.98 (kB, 
2H, CArH), 7.02 (t, 1H, J = 7.5 Hz, CArH) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -0.5 (Si(CH3)3), 55.5 (OCH3), 60.5 (OCH3), 114.0 (CArH), 123.9 (CArH), 126.2 
(CArH),133.2 (CAr), 151.8 (CAr), 153.7 (CAr) ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[186] 
 
2,3-Dimethoxy-4-trimethylsilylbenzaldehyd (284) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 27.6 g (131 mmol, 
1.0 Äq.) (2,3-Dimethoxyphenyl)-trimethylsilan (283) wurden in 
24.1 mL N,N,N´,N´-Tetramethylethylendiamin (162 mmol, 
1.1 Äq.) gelöst und bei 0 °C mit 100 mL n-Buthyllitiumlösung 
(1.6 M in Hexan, 160 mmol, 1.2 mmol) versetzt. Die Reaktionslösung wurde für 
72 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und daraufhin durch Zugabe von  
gesättigter Ammoniumchloridlösung (50 mL) aufgearbeitet. Die organische Phase 
wurde abgetrennt und die wässrige Phase mit Diethylether (3 x 50 mL) extrahiert. 
Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung 
(50 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am 
Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde im Hochvakuum destilliert. Es wurden 20.2 g (84.7 mmol, 65%) einer leicht 
gelben, öligen Flüssigkeit erhalten. 
 
Ausbeute:    65% 
Siedepunkt:   125-130 °C  (0.5 mbar) 
GC:    Rt = 6.22 min (CP-SIL-8, 120-10-300) 
DC:    Rf = 0.29  (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.35 (s, 9H, Si(CH3)3), 3.96 (s, 3H, OCH3), 4.00 (s, 3H, OCH3), 7.25 (d, 1H, 
J = 7.7 Hz, CArH), 7.56 (d, 1H, J = 7.7 Hz, CArH), 10.45 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -0.7 (Si(CH3)3), 60.2 (OCH3), 61.6 (OCH3), 112.2 (CArH), 129.5 (CArH), 131.2 
(CAr), 142.4 (CAr), 154.6 (CAr), 157.8 (CAr), 189.7 (CHO) ppm. 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
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m/z [%] = 239 (18) [M+ 13C], 238 (83) [M+], 224 (16), 223 (86), 194 (17), 193 
(100), 163 (19), 149 (29), 89 (12). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3062 (w), 2952 (s), 2900 (s), 2854 (m), 1746 (m), 1692 (vs), 1586 (w), 1552 
(w), 1451 (s), 1387 (vs), 1253 (vs), 1222 (vs), 1177 (vw), 1131 (w), 1036 (s), 
1015 (s), 927 (vw), 879 (s), 836 (vs), 758 (s), 694 (vw), 659 (vw), 627 (w), 484 
(vw) cm1. 
 
Elementaranalyse (C12H18O3Si, 238.36): 
berechnet: C = 60.47%  H = 7.51%   
gefunden: C = 60.10%  H = 7.65%   
 
4-Iod-2,3-dimethoxybenzaldehyd (274a) 
In einem 500 mL-SCHLENK-Kolben wurden 12.56 g (53.1 mmol, 
1.0 Äq.) 2,3-Dimethoxy-4-trimethylsilylbenzaldehyd (284) unter 
absoluten Bedingungen in 80 mL Dichlormethan gelöst und auf 
0 °C gekühlt. Hierzu wurde eine Lösung aus 9.51 g Iodchlorid 
(58.6 mmol, 1.1 Äq.) in 80 mL Dichlormethan hinzugetropft. Die Lösung wurde 
über 16 Stunden auf Raumtemperatur erwärmt und danach mit gesättigter 
Natriumhydrogensulfitlösung (100 mL) versetzt. Die Phasen wurden getrennt und 
die wässrige Phase mit Dichlormethan extrahiert (3 x 50 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach 
Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 14.27 g (48.8 mmol, 92% Ausbeute) 
eines gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    92% 
GC:    Rt = 10.79 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.34  (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.90 (s, 3H, OCH3), 4.02 (s, 3H, OCH3), 7.30 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.63 
(dd, 1H, J = 0.8 Hz, J = 8.2 Hz, CArH), 10.35 (d, J = 0.6 Hz, 1H, CHO) ppm. 
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 13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 60.5 (OCH3), 62.2 (OCH3), 101.6 (CAr), 124.1 (CArH), 130.5 (CAr), 134.0 
(CArH), 153.2 (CAr), 155.2 (CAr), 188.8 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 293 (33) [M+ 13C], 292 (100) [M+], 277 (15), 274 (19), 107 (11), 53 (10), 
51 (12). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2978 (w), 2940 (m), 2898 (vw), 2865 (m), 2747 (vw), 1688 (vs), 1568 (vs), 
1453 (vs), 1402 (vs), 1381 (vs), 1251 (vs), 1208 (s), 1147 (w), 1117 (m), 1020 
(vs), 986 (vs), 920 (s), 821 (vs), 783 (s), 759 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C9H9IO3, 291.96): 
berechnet: C = 37.01%  H = 3.11%   
gefunden: C = 37.42%  H = 3.16%   
 
(E)-Methyl 3-(4-formyl-2,3-dimethoxyphenyl)acrylat (273a) 
In einem 20 mL- SCHLENK-Rohr wurden wurden 1.23 g 
4-Iod-2,3-dimethoxybenzaldehyd (274a) (4.56 mmol, 
1.0 Äq.) entsprechend AAV 8 mit Methylacryclat, 
Palladiumacetat, Tri-ortho-toluoylphosphin und Triethyl-
amin in Toluol umgesetzt. Nach entsprechender 
Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 871 mg 
(3.48 mmol, 76% Ausbeute) eines beigefarbenen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    76%  
Schmelzpunkt:  103-104 °C   
DC:    Rf = 0.35  (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.83 (s, 3H, COOCH3), 3.93 (s, 3H, OCH3), 4.03 (s, 3H, OCH3), 6.59 (d, 1H, 
J = 16.4 Hz, CArCH=CHCOOMe), 7.37 (d, 1H, J = 8.1 Hz, CArH), 7.58 (d, 1H, 
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J = 8.2 Hz, CArH), 7.96 (d, 1H, J = 16.3 Hz, CArCH=CHCOOMe), 10.39 (s, 1H, 
CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 51.9 (COOCH3), 61.3 (OCH3), 62.2 (OCH3), 121.7 (CArCH=CHCOOMe), 
122.5 (CArH), 122.9 (CArH), 131.0 (CAr), 135.1 (CAr), 138.1 (CArCH=CHCOOMe), 
152.5 (CAr), 156.6 (CAr), 167.0 (COOMe), 189.2 (CHO) ppm.  
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 251 (53) [M+ 13C], 250 (99) [M+], 232 (13), 220 (35), 219 (100), 203 
(18), 191 (38), 189 (23), 176 (31), 175 (32), 173 (24),  161 (26), 160 (13), 159 
(20), 148 (14), 147 (19), 145 (24), 144 (10), 133 (16), 132 (12), 131 (29), 119 
(12), 105 (20), 103 (17), 91 (19), 89 (11), 77 (16), 59 (12), 51 (12), 45 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2950 (w), 2886 (vw), 2840 (vw), 1712 (vs), 1679 (vs), 1632 (s), 1594 (m), 
1562 (s), 1458 (s), 1413 (s), 1393 (m), 1325 (vs), 1268 (vs), 1244 (vs), 1167 (vs), 
1050 (vs), 1007 (vs), 947 (m), 928 (s), 902 (s), 876 (w), 814 (s), 783 (vs), 754 
(vs), 705 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H14O5, 250.25): 
berechnet: C = 62.39%  H = 5.64%   
gefunden: C = 62.02%  H = 5.60%   
 
8-Hydroxy-2-oxo-2H-chromen-7-carbaldehyd (272) 
In einem 50 mL-SCHLENK-Kolben wurden 769 mg (E)-Methyl 3-(4-
formyl-2,3-dimethoxyphenyl)acrylat (273a) (3.10 mmol, 1.0 q.) in 
10 mL Dichlormethan gelöst und entsprechend AAV 9 mit 
Bortribromid umgesetzt. Nach entsprechender Aufarbeitung und 
Extraktion mit Dichlormethan wurde das erhaltene Rohprodukt an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Dichlormethan + 1% Essigsäure). Es wurden 498 mg 
(2.62 mmol, 84% Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. 
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Ausbeute:    84% 
Schmelzpunkt:  246 °C 
Rf:    0.24    (Dichlormethan) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, DMSO- d6): 
δ = 6.67 (d, 2H, J = 9.6 Hz, CArH), 7.27 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.58 (d, 1H, 
J = 8.2 Hz, CArH), 8.08 (d, 1H, J = 9.6 Hz CArH), 10.36 (s, 1H, CHO), 11.26 (br, 
1H, OH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, DMSO- d6): 
δ = 118.8 (CArH), 119.3 (CArH), 123.6 (CArH), 124.2 (CAr), 124.4 (CAr), 143.5 (CAr), 
144.3 (CArH), 148.4 (CAr), 159.6 (C=O), 191.3 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 191 (13) [M+ 13C], 190 (100) [M+], 189 (18), 162 (25), 161 (18), 134 
(21), 105 (13), 78 (16), 77 (10), 51 (16). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3147 (vw), 3068 (vw), 2922 (vw), 1721 (vs), 1662 (vs), 1547 (s), 1492 (w), 
1447 (s), 1400 (vs), 1287 (vs), 1203 (s), 1172 (s), 1133 (m), 1081 (s), 1007 (m), 
947 (w), 909 (w), 841 (vs), 769 (s), 713 (vs), 683 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C10H6O4, 190.15): 
berechnet: C = 63.16%  H = 3.18%   
gefunden: C = 62.96%  H = 3.40%   
 
 
2-Oxo-8-(prop-2-yn-1-yloxy)-2H-chromen-7-carbaldehyd (285) 
In einem 50 mL-SCHLENK-Kolben wurden 1.90 g (10 mmol, 
1 Äq.) 8-Hydroxy-2-oxo-2H-chromen-7-carbaldehyd (272) 
unter absoluten Bedingungen entsprechend AAV 4 mit 
Kaliumcarbonat und Propargylbromid umgesetzt. Nach 
entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene 
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Rohprodukt über Nacht am Hochvakuum getrocknet und danach aus 
Ethylacetat/Pentan umgefällt. Es wurden 1.82 g (8.0 mmol, 80% Ausbeute) eines 
beigefarbenen Feststoffes erhalten.  
 
Ausbeute:    80% 
Schmelzpunkt:  174-181 °C  (Zersetzung) 
GC:    12.67 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.44   (Ethylacetat/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, DMSO- d6): 
δ = 3.71 (br, 1H, CCH), 5.07 (d, 2H, J = 2.2 Hz, OCH2CCH), 6.69 (d, 1H, 
J = 9.5 Hz, CArH), 7.63-7.70 (kB, 2H, CArH), 8.14 (d, 1H, J = 9.6 Hz CArH), 10.39 
(s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, DMSO- d6): 
δ = 62.7 (OCH2CCH), 78.8 (CH2CCH), 81.1 (CH2CCH), 119.4 (CArH), 122.0 
(CArH), 124.7 (CArH), 125.1 (CAr), 131.5 (CAr), 144.0 (CArH), 147.0 (CAr), 147.5 
(CAr), 159.0 (CAr), 189.3 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 229 (10) [M+13C], 228 (53) [M+], 200 (46), 199 (90), 190 (10), 189 (100), 
186 (21), 172 (26), 171 (23), 161 (26), 158 (18), 144 (31), 133 (72), 132 (10), 116 
(7), 115 (16), 105 (66), 77 (49), 76 (18), 57 (12), 55 (10), 53 (17), 51 (82), 50 
(27). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3432 (w), 3352 (vw), 3240 (vs), 3077 (m), 2957 (vw), 2901 (vw), 2357 (vw), 
2115 (m), 1946 (vw), 1823 (vw), 1758 (vs), 1723 (s), 1686 (vs), 1611 (m), 1552 
(m), 1479 (s), 1442 (vs), 1400 (vs), 1365 (s), 1327 (w), 1265 (vs), 1231 (vs), 1182 
(s), 1165 (m), 1117 (vs), 1062 (vs), 1027 (s), 993 (vs), 958 (vs), 915 (vs), 849 
(vs), 829 (vs), 776 (s), 746 (vs), 724 (s), 692 (vs), 673 (vs) cm1. 
 
HRMS: C13H8O4 [M
+] 
berechnet: 228,0417 
gefunden: 228.0418 
Experimentalteil 
278 
 2-Oxo-8-(2-oxopropoxy)-2H-chromen-7-carbaldehyd (120) 
In einem 100 ml-Dreihalskoben wurden 867 mg 2-Oxo-8-
(prop-2-yn-1-yloxy)-2H-chromen-7-carbaldehyd (285) in 
Aceton gelöst und entsprechend AAV 5 mit Queck-
silber(II)oxid, Wasser und Schwefelsäure umgesetzt. Nach 
entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Ethyl-
acetat:Pentan = 1:1). Es wurden 797 mg (3.24 mmol, 85% Ausbeute) eines hell-
gelben Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    85% 
Schmelzpunkt:  124 °C 
GC:    14.67 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.22   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.27 (s, 3H, C=OCH3), 5.13 (s, 2H, OCH2C=O), 6.53 (d, 1H, J = 9.7 Hz, 
CArH), 7.28 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.73 (d, 1H, J = 9.7 Hz, CArH), 7.74 (d, 1H, 
J = 7.9 Hz CArH), 10.66 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.7 (C=OCH3), 77.1 (OCH2C=O), 118.7 (CArH), 122.5 (CArH), 122.9 (CArH), 
124.2 (CAr), 130.0 (CAr), 143.3 (CArH), 146.0 (CAr), 147.7 (CAr), 158.7 (CAr), 189.0 
(CHO), 203.1 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (5) [M+C13], 246 (8) [M+],  204 (22), 203 (35), 202 (19), 190 (12), 
189 (100), 188 (22), 176 (10), 175 (47), 146 (13), 51 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3076 (vw), 2928 (vw), 2061 (vw), 1733 (vs), 1680 (vs), 1615 (w), 1553 (m), 
1482 (s), 1438 (vs), 1397 (s), 1359 (m), 1321 (vw), 1267 (s), 1238 (vs), 1169 (vs), 
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1122 (vs), 1074 (vs), 1021 (vw), 984 (s), 964 (s), 847 (vs), 819 (vs), 769 (w), 749 
(w), 713 (w), 693 (s) cm1. 
 
HRMS: C13H10O5 [M
+] 
berechnet: 246,0523 
gefunden: 246.0530 
 
(2S,3R)-2-Acetyl-3-hydroxy-2H-furo[3,2-h]chromen-8(3H)-on (271) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden entsprechend AAV 1 
60 mg  2-Oxo-8-(2-oxopropoxy)-2H-chromen-7-carbaldehyd 
(120) (0.24 mmol, 1.0 Äq.) entsprechend AAV 1 mit L-Prolin 
in Dimethylformamid umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit 
von 12 Stunden wurde die Reaktion wie beschrieben 
aufgearbeitet und unter Verwendung von Ethylacetat extrahiert. Das erhaltene 
Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Ethylacetat/Pentan = 1:1 - 100% Ethylacetat). Es wurden 32 mg (0.13 mmol, 53% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    53% 
GC:    10.74 min  (CP-SIL-8, 140-10-300) 
DC:    Rf = 0.27   (Ethylacetat/Pentan = 1:1) 
de:    91%   (nach Chromatographie HPLC) 
ee:    31%   (HPLC) 
HPLC:   Rt = 17.92 min Nebenenantiomer ent-anti-271 
    Rt = 20.79 min Hauptenantiomer anti-271 
    Rt = 22.97 min Nebenenantiomer ent-271 
    Rt = 27.50 min Hauptenantiomer 271 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Hexan:i-Propanol = 80:20 +  
    0.3% Wasser) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.44 (s, 3H, C=OCH3), 3.33 (br, 1H, OH), 5.07 (1H, J = 6.6 Hz, 1H, 
OCHC=O), 5:66 (d, 1H, J = 6.6 Hz, ArHOH), 6.46 (d, 1H, J = 9.6 Hz, CArH), 7.13 
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(d, 1H, J = 8.0 Hz, CArH), 7.33 (d, 1H, J = 7.9 Hz CArH), 7.72 (d, 1H, J = 9.6 Hz 
CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.8 (C=OCH3), 73.0 (ArCHOH), 91.1 (OCArHC=O), 117.5 (CArH), 121.1 
(CArH), 121.4 (CArH), 122.1 (CAr), 130.6 (CAr), 143.4 (CArH), 143.8 (CAr), 145.3 
(CAr), 159.5 (CAr), 205.4 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (5) [M+C13], 246 (43) [M+], 189 (12), 188 (13), 187 (100), 186 (67), 
158 (85), 147 (15), 131 (16), 130 (11), 119 (17), 103 (11), 102 (20), 91 (39), 89 
(18), 76 (11), 65 (16), 63 (15), 51 (18), 50 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3443 (m), 2924 (vw), 2218 (vw), 2189 (vw), 2165 (w), 2109 (vw), 2059 (vw), 
1715 (vs), 1627 (s), 1569 (m), 1490 (w), 1455 (vs), 1407 (m), 1357 (m), 1264 (m), 
1238 (m), 1181 (s), 1128 (m), 1088 (m), 1053 (vs), 1003 (s), 945 (m), 910 (w), 
841 (vs), 762 (vw), 731 (vs), 692 (m) cm1. 
 
HRMS: C13H10O5 [M
+] 
berechnet: 246.05228 
gefunden: 246.05164 
 
 
2,3-Dihydroxy-4-iodbenzaldehyd (286) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 4.46 g 4-Iod-2,3-
dimethoxybenzaldehyd (274a) (15.3 mmol, 1.0 mmol) unter 
absoluten Bedingungen in 50 mL Dichlormethan gelöst und auf 
-78 °C abgekühlt. Hierzu wurden 101 mL Bortribromidlösung (1.0 M 
in Dichlormethan, 101 mmol, 6.6 Äq.) über 15 Minuten hinzugetropft. Die Lösung 
wurde über 12 Stunden auf Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von 
Salzsäure (4 N, 30 mL) abgebrochen. Das Phasengemisch wurde mit Wasser 
(100 mL) und Dichlormethan (100 mL) verdünnt und in einen Scheidetrichter 
überführt. Die wässrige Phase wurde mit Dichlormethan extrahiert (5 x 50 mL), 
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woraufhin die vereinigten organischen Phasen mit gesättigter Natriumchlorid-
lösung gewaschen (50 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert 
wurden. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das 
erhaltene Rohprodukt über eine kurze Kieselgelsäule (5 x 3 cm, Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:4) gereinigt. Es wurden 2.18 g (8.26 mmol, 54% 
Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    54% 
Schmelzpunkt:  122 °C 
GC:    Rt = 12.13 min (CP-SIL-8, 60-10-300) 
DC:    Rf = 0.03-0.35 (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 6.22 (s, 1H, OH), 6.90 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.43 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 
CArH), 9.87 (s, 1H, CHO), 11.31 (s, 1H, OH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 91.7 (CAr), 120.2 (CAr), 124.8 (CArH), 129.7 (CArH), 145.4 (CAr), 147.1 (CAr), 
196.2 (CHO) ppm.  
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 264 (100) [M+], 263 (29), 136 (28), 127 (16), 119 (34), 108 (17), 91 
(22), 85 (12), 83 (20), 81 (45), 80 (13), 79 (20), 63 (39), 54 (14), 53 (90), 52 (52), 
51 (56), 50 (40), 49 (15). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3469 (m), 3168 (m), 2870 (vw), 2323 (vw), 2115 (vw), 1859 (vw), 1641 (vs), 
1602 (vs), 1477 (w), 1440 (vs), 1398 (m), 1342 (m), 1274 (vs), 1236 (s), 1213 
(vs), 1191 (s), 1120 (s), 1027 (vs), 936 (w), 864 (vs), 777 (s), 744 (vs), 661 (vw) 
cm1. 
 
Elementaranalyse (C9H9IO3, 264.02): 
berechnet: C = 31.84%  H = 1.91%   
gefunden: C = 31.64%  H = 2.19%   
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3-((tert-Butyldimethylsilyl)oxy)-2-hydroxy-4-iodbenzaldehyd (287) 
In einem 25 mL-Rundkolben wurden unter absoluten Bedingungen 
528 mg Catechol 286 (2.0 mmol, 1.0 Äq.) in 10 mL 
Dimethylformamid gelöst und bei 0 °C mit 204 mg Imidazol 
(3.0 mmol, 1.5 Äq) sowie 452 mg tert-Butyldimethylsilylchlorid 
(3.0 mmol, 1.5 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde über 14 Stunden auf 
Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 10 mL) 
abgebrochen. Die Lösung wurde mit Dichlormethan und Wasser verdünnt 
(jeweils 10 mL), woraufhin die Phasen getrennt und die wässrige mit 
Dichlormethan (3 x 15 mL) extrahiert wurde. Die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (10 mL), über 
Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels 
wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). Es wurden 650 mg (1.72 mmol, 86% 
Ausbeute) eines leicht grünlichen Feststoffes erhalten.  
 
Ausbeute:    86% 
Schmelzpunkt:  68 °C 
GC:    Rt = 12.73 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.18  (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.31 (s, 6H, Si(CH3)2), 1.08 (s, 9H, C(CH3)3), 6.88 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 
7.45 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 9.84 (s, 1H, CHO), 11.35 (s, 1H, OH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = -3.1 (2 x Si(CH3)2), 18.9 (SiC(CH3)3), 26.3 (3 x C(CH3)3), 101.0 (CAr), 121.1 
(CAr), 126.0 (CArH), 130.0 (CArH), 145.3 (CAr), 151.1 (CAr), 196.3 (CHO) ppm.  
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): (Hauptprodukt) 
m/z [%] = 322 (15) [M+ 13C – tBu], 321 (100) [M+– tBu], 194 (34), 193 (13), 167 
(12), 166 (80), 151 (27), 75 (10). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3016 (w), 2931 (m), 2887 (w), 28557 (m), 1740 (vs), 1686 (w), 1655 (s), 
1602 (w), 1566 (w), 1465 (s), 1434 (vs), 1383 (vs), 1276 (vs), 1246 (vs), 1126 
(w), 1047 (w), 1006 (w), 989 (w), 938 (vw), 889 (s), 835 (vs), 776 (s), 721 (s), 669 
(w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H19IO3Si, 378.28): 
berechnet: C = 41.28%  H = 5.06%   
gefunden: C = 41.09%  H = 5.01%   
4-Iod-2,3-bis(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (288) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden 268 mg 2-Hydroxy-4-iod-
3-((tri-iso-propylsilyl)oxy)-benzaldehyd (287) (0.63 mmol, 
1.0 Äq.) in 1.5 mL Dimethylformamid gelöst und nacheinander 
mit 176 mg Kaliumcarbonat (2.0 mmol, 2.0 Äq.) und 150 mg 
Propargylbromid (80 Gew.-% in Toluol, 2.0 mmol, 2.0 Äq.) 
versetzt. Die Lösung wurde für 36 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 2 mL) 
abgebrochen. Die Lösung wurde mit Wasser und Diethylether verdünnt (jeweils 
10 mL), woraufhin die Phasen getrennt wurden. Die wässrige Phase wurde mit 
Diethylether extrahiert (3 x 10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden 
mit gesättigter Natriumchloridlösung (10 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat 
getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch 
an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es wurden 190 mg 
(0.56 mmol, 89% Aubeute) eines beigefarbenen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    89%  
Schmelzpunkt:  127 °C   
DC:    Rf = 0.28 (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.53 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 2.58 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 4.78 (d, 2H, 
J = 2.5 Hz, OCH2Csp), 4.93 (d, 2H, J = 2.5 Hz, OCH2Csp), 7.39 (d, 1H, J = 8.2 Hz, 
CArH), 7.71 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 10.40 (s, 1H, CHO) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 60.9 (OCH2Csp), 61.7 (OCH2Csp), 76.7 (2 x Csp), 77.8 (2 x Csp), 101.8 (CAr), 
124.6(CArH), 132.1 (CAr), 135.3 (CArH), 151.6 (CAr), 152.8 (CAr), 189.2 (CHO) 
ppm.  
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 340 (50) [M+], 311 (17), 302 (11), 301 (100), 275 (18), 273 (23), 184 
(13), 174 (44), 146 (18), 145 (14), 135 (18), 128 (11), 118 (23), 107 (27), 90 (13), 
89 (12), 79 (13), 53 (16), 51 (26), 50 (15). 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3274 (s), 3250 (s), 2953 (vw), 2914 (w), 2861 (vw), 2120 (m), 2803 (m), 1680 
(vs), 1568 (s), 1442 (s), 1422 (vs), 1394 (s), 1352 (s), 1252 (vs), 1191 (s), 1122 
(vs), 1022 (s), 965 (vs), 922 (vs), 835 (vs), 809 (s), 780 (m), 757 (w), 731 (w), 696 
(s), 660 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H9IO3, 340.11): 
berechnet: C = 45.91%  H = 2.67%   
gefunden: C = 45.73%  H = 2.54%   
 
1,2-Bis(methoxymethoxy)benzol (295) 
In einem  1 L-Rundkolben wurde nach AAV 2 zunächst 
Chlormethylmethylether hergestellt und danach mit Di-iso-
Propylethylamin und 5.51 g Brenzcatechin (50.0 mmol, 1.0 Äq.) 
umgesetzt. Nach entsprechender Aufarbeitung und Filtration über einen 
Kieselgelfilter (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1) wurden 9.55 g (48.0 mmol, 96% 
Ausbeute) einer gelblichen Flüssigkeit erhalten. 
 
Ausbeute:    96% 
GC:    Rt = 7.91 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.04-0.24 (Diethylether/Pentan = 1:4) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 3.49 (s, 6H, OCH3), 5.20 (s, 4H, OCH2OCH3), 6.90-6.97 (m, 2H, CArH), 7.11-
7.18 (m, 2H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 56.1 (2 x OCH3), 95.4 (2 x OCH2OCH3), 115.9 (2 x CArH), 122.5 (2 x CArH), 
147.2 (2 x CAr), ppm. 
 
Die analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.[203] 
 
(2,3-Bis(methoxymethoxy)phenyl)trimethylsilan (296) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 9.99 g 1,2-
Bis(methoxymethoxy)benzol (295) (50 mmol, 1.0 Äq.) in 
18 mL Hexan gelöst und mit 7 ml N,N,N´,N´-
Tetramethylethylendiamin (46.6 mmol, 0.9 Äq.) vermischt. Zu dieser Lösung 
wurden über 15 Minuten 34 mL n-Butyllithium (1.6 M in Hexan, 54.4 mmol, 
1.1 Äq.) hinzugetropft. Die Metallierungsreaktion wurde für 28 Stunden bei 
Raumtemperatur durchgeführt, bevor das Gefäß auf -78 °C abgekühlt und mit 
8.4 mL Trimethylsilylchlorid (66.6 mmol, 1.35 Äq.) versetzt wurde. Die trübgelbe 
Lösung wurde über 14 Stunden auf Raumtemperatur aufgewärmt, woraufhin die 
Reaktion durch langsame Zugabe von gesättigter Ammoniumchloridlösung 
(20 mL) abgebrochen wurde. Die Phasen wurden mit Diethylether (100 mL) und 
Wasser (100 mL) verdünnt,  in einem Scheidetrichter voneinander getrennt und 
die wässrige mit Diethylether extrahiert (3 x100 mL). Die vereinigten organischen 
Phasen wurden nacheinander mit Natriumhydroxydlösung (10-Gew.%, 50 mL) 
und gesättigter Natriumchlösung (50 mL) gewaschen und danach über 
Magnesiumsulfat getrocknet. Nach Filtration wurde das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer abdestilliert. Das erhaltene Rohprodukt wurde im 
Hochvakuum destilliert (0.5 mbar, Sdp. 129-149 °C) und anschließend noch über 
einen kurzen Kieselgelfilter gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:10). Es 
wurden 8.59 g (31.7 mmol, 64% Ausbeute) einer gelblichen Flüssigkeit erhalten. 
 
Ausbeute:    64% 
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Siedepunkt:   129-140 °C   (0.5 mbar) 
DC:    Rf = 0.30  (Diethylether/Pentan = 1:50) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.32 (s, 9H, Si(CH3)3), 3.51 (s, 3H, OCH3), 3.60 (s, 3H, OCH3), 5.18 (s, 2H, 
OCH2OCH3), 5.19 (s, 2H, OCH2OCH3), 7.00-7.08 (kB, 2H, CArH), 7.17 (dd, 1H, 
J = 1.9 Hz, J = 7.7 Hz, CArH) ppm. 
  
 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 0.3. (Si(CH3)3), 56.8 (OCH3), 58.2 (OCH3), 95.9 (OCH2OCH3), 99.6 
(OCH2OCH3), 118.8 (CArH), 124.7 (CArH), 128.9 (CArH),134.4 (CAr), 149.5 (CAr), 
151.8 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 270 (1) [M+], 194 (14), 179 (19), 45 (100). 
 
IR-Spektrum (kap): 
~  = 3061 (w), 2954 (vs), 2901 (vs), 2828 (m), 1572 (m), 1437 (vs), 1396 (vs), 
1306 (m), 1254 (vs), 1205 (vs), 1158 (vs), 1080 (vs), 1014 (vs), 968 (vs), 873 
(vs), 839 (vs), 758 (vs), 690 (w), 621 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C15H22O4Si, 270.40): 
berechnet: C = 57.74%  H = 8.20%   
gefunden: C = 57.66%  H = 8.52%   
 
2,3-Bis(methoxymethoxy)-4-(trimethylsilyl)benzaldehyd (297) 
In einem 250 mL-SCHLENK-Kolben wurden 6.76 g (25 mmol, 
1.0 Äq.) (2,3-Bis(methoxymethoxy)phenyl)trimethylsilan 
(296) in 4.6 mL N,N,N´,N´-Tetramethylethylendiamin (27.7 
mmol, 1.1 Äq.) gelöst und bei 0 °C mit 19.1 mL 
n-Buthyllitiumlösung (1.6 M in Hexan, 30.6 mmol, 1.2 Äq.) versetzt. Die 
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Reaktionsmischung wurde für 72 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und 
daraufhin durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 50 mL) abgebrochen. Die 
Lösung wurde mit Diethylether und Wasser verdünnt (jeweils 50 mL), woraufhin 
die organische Phase abgetrennt und die wässrige Phase mit Diethylether (3 x 
50 mL) extrahiert wurde. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchloridlösung (50 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat 
getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das 
erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan =1:4). Es wurden 4.53 g (15.2 mmol, 61%) einer 
leicht gelben, öligen Flüssigkeit erhalten. 
 
Ausbeute:    61% 
DC:    Rf = 0.40  (Diethylether/Pentan = 1:4) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.34 (s, 9H, Si(CH3)3), 3.55 (s, 3H, OCH3), 3.59 (s, 3H, OCH3), 5.17 (s, 2H, 
OCH2OCH3), 5.19 (s, 2H, OCH2OCH3),  7.29 (d, 1H, J = 7.7 Hz, CArH), 7.56 (d, 
1H, J = 7.7 Hz, CArH), 10.45 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = -0.5 (Si(CH3)3), 57.8 (OCH3), 58.1 (OCH3), 99.2 (OCH2OCH3), 100.1 
(OCH2OCH3), 122.6 (CArH), 130.3 (CArH), 132.1 (CAr), 142.7 (CAr), 151.2 (CAr), 
154.5 (CAr), 190.1 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 298 (6) [M+], 267 (17), 266 (12), 253 (31), 223 (11), 222 (35), 221 (13), 
208 (14), 207 (71), 193 (10), 45 (100). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3063 (vw), 2955 (s), 2902 (s), 1691 (vs), 1585 (m), 1551 (w), 1466 (m), 1421 
(s), 1378 (vs), 1252 (vs), 1222 (s), 1198 (s), 1164 (vs), 1083 (vs), 999 (vs), 949 
(vs), 875 (s), 838 (vs), 757 (s), 695 (vw), 655 (w) cm1. 
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HRMS: C14H22O5Si [M
+] 
berechnet: 298.12310 
gefunden: 298.12383 
 
4-Brom-2,3-dimethoxybenzaldehyd (301) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 6.46 g 2,3-Dimethoxy-4-
trimethylsilylbenzaldehyd (283) (21.6 mmol, 1.0 Äq.) in 100 mL 
Acetonitril gelöst und bei Raumtemperatur mit 4.24 g 
N-Bromsuccinimid (23.8 mmol, 1.1 Äq.) versetzt. Die Reaktion 
wurde für 14 Stunden gerührt, woraufhin (nach DC-Kontrolle) ein weiteres 
Äquivalent N-Bromosuccinimid hinzugegeben wurde (3.85 g, 21.6 mmol). Die 
Reaktion wurde für weitere 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und durch 
Zugabe von 50 mL gesättigter Natriumthiosulfatlösung (50 mL) abgebrochen. Die 
Lösung wurde mit Wasser und Diethylether verdünnt (jeweils 100 mL), die 
Phasen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert (3 x 50 mL). 
Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung 
gewaschen (50 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach 
Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:10). Es wurden 2.99 g einer orange farbenen öligen Flüssigkeit erhalten, aus 
der bei 0°C ein Feststoff auskristallisierte. Anhand 1H-NMR-Analyse wurde 
festgestellt, dass zu 27% das dibromierte Produkt vorlag. Durch Umkristallisieren 
wurden 1.94 g monobromierten Produktes (7.9 mmol, 37% Ausbeute), welches 
eine Reinheit von 88% aufwies, sowie 852 mg des dibromierten Produktes 
(2.6 mmol, 12% Ausbeute) erhalten. 
 
Ausbeute:    37% 
DC:    Rt = 0.28   (Ethylacetat/Pentan = 1:10) 
GC:    Rf = 7.40 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.92 (s, 3H OCH3), 4.05 (s, 3H OCH3), 7.39 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.45 (d, 
1H, J = 8.5 Hz, CArH), 10.34 (s, 1H, CHO) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 60.9 (OCH3), 62.4 (OCH3), 123.6 (CArH), 125.7 (CAr), 128.1 (CArH), 129.6 
(CAr), 150.8 (CAr), 156.7 (CAr), 188.8 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (GCMS-EI, 70 eV): 
m/z [%] = 247 (23) [M+ 13C81Br], 246 (97) [M+ 81Br], 245 (36) [M+ 13C79Br], 244 
(100) [M+ 79Br],  243 (11), 231 (26), 229 (42), 228 (28), 227 (16), 226 (25), 216 
(16), 215 (13), 214 (18), 213 (15), 201 (16), 200 (29), 199 (17), 198 (27), 185 
(26), 184 (10), 183 (19), 148 (21), 119 (16), 107 (24), 94 (25), 79 (16), 77 (19), 65 
(13), 63 (15), 53 (21), 51 (22), 50 (18), 52 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3072 (vw), 2940 (s), 2856 (s), 2744 (vw), 1742 (w), 1692 (vs), 1574 (vs), 
1460 (vs), 1408 (vs), 1385 (vs), 1256 (vs), 1178 (vw), 1125 (w), 1029 (vs), 1003 
(vs), 921 (m), 877 (w), 850 (s), 810 (m), 786 (w), 762 (m), 732 (m), 650 (w), 604 
(vw), 485 (vw) cm1. 
 
Nebenprodukt 302: 
 
 
Ausbeute:    12% 
Schmelzpunkt:  84-87 °C 
GC:    Rt = 10.64 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.27   (Ethylacetat/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.92 (s, 3H OCH3), 4.04 (s, 3H OCH3), 7.86 (s, 1H, CArH), 10.29 (s, 1H, CHO) 
ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
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δ = 60.9 (OCH3), 62.5 (OCH3), 120.4 (CAr), 127.0 (CArH), 128.3 (CAr), 128.9 (CAr), 
129.6 (CAr), 152.4 (CAr), 187.6 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (GCMS-EI, 70 eV): 
m/z [%] = 326 (51) [M+ 2 x 81Br], 325. (20), 324 (100) [M+ 81Br79Br], 323 (16), 322 
(54) [M+ 2 x 79Br], 311 (17),  309 (37), 308 (18), 307 (29), 306 (29), 304 (15), 296 
(11), 295 (14), 294 (19), 293 (13), 292 (11), 291 (10), 281 (13), 280 (16), 279 
(15), 278 (25), 277 (12), 276 (15), 265 (16), 263 (22), 262 (20), 261 (12), 260 
(17), 229 (11), 228 (11), 227 (12), 200 (11), 199 (15), 187 (22), 185 (23), 174 
(16), 172 (23), 159 (15), 157 (19), 143 (11), 77 (23), 62 (11), 61 (12), 53 (15), 51 
(16), 50 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3070 (vw), 2985 (w), 2947 (m), 2984 (m), 1685 (vs), 1562 (vs), 1456 (vs), 
1407 (vs), 1381 (vs), 1271 (vs), 1250 (vs), 1228 (vs), 1179 (s), 1149 (s), 1039 
(vs), 991 (vs), 935 (vs), 869 (vs), 849 (s), 801 (s), 771 (m), 699 (vs) cm1. 
 
4-Brom-2-hydroxy-3-methoxybenzaldehyd (280a) 
In einem 25 mL-SCHLENK-Kolben wurden unter Schutzgas 984 mg 
4-Brom-2,3-dimethoxybenzaldehyd (301) (4.0 mmol, 1.0 Äq.) in 
6 mL absolutem Dichlormethan gelöst und auf 0 °C abgekühlt. Zu 
dieser Lösung wurden über 5 Minuten 6 mL Bortrichloridlösung 
(1.0 M in Dichlormethan, 6.0 mmol, 1.5 Äq.) hinzugetropft. Die Reaktion wurde 
über Nacht auf Raumtemperatur erwärmt und durch Zugabe von 10 mL 
Salzsäure (1.0 M) abgebrochen. Das Stoffgemisch wurde in einen Scheidetrichter 
überführt, woraufhin die Phasen getrennt und die wässrige Phase wurde mit 
Dichlormethan extrahiert wurden (3 x 10 mL). Die vereinigten organischen 
Phasen wurden über Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotations-
verdampfer vom Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt wurde 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:10) und am Hochvakuum getrocknet. Es wurden 564 mg (2.44 mmol, 61% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Experimentalteil 
291 
Ausbeute:    61% 
Schmelzpunkt:  89 °C 
DC:    Rf = 0.35   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.96 (s, 3H, OCH3), 7.19 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.22 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 
CArH), 9.87 (s, 1H, CHO), 11.30 (br, 1H, ArOH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 60.6 (OCH3), 121.0 (CAr), 123.9 (CArH), 125.5 (CAr), 128.6 (CArH), 145.8 (CAr), 
155.4 (CAr), 195.8 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 232 (85) [M+  81Br], 231 (20), 230 (100) [M+ 79Br], 229 (11), 214 (24), 
212 (15),  202 (11), 201 (10), 200 (14), 189 (51), 187 (65), 186 (67), 185 (19), 
184 (64), 161 (30), 159 (33), 136 (24), 133 (15), 131 (11), 121 (48), 119 (26), 108 
(29), 105 (16), 92 (12), 85 (13), 83 (18), 80 (16), 79 (50), 77 (27), 65 (24), 64 
(10), 63 (39), 62 (26), 61 (18), 56 (30), 54 (60), 53 (34), 52 (88), 51 (53), 50 (16). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3069 (vw), 2993 (vw), 2963 (vw), 2931 (w), 2851 (vw), 1656 (vs), 1600 (s), 
1446 (s), 1391 (s), 1332 (m), 1284 (vs), 1228 (vs), 1181 (m), 1139 (m), 1042 (m), 
1017 (w), 957 (vs), 882 (vs), 808 (s), 769 (m), 755 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C8H7O3Br, 231.04): 
berechnet: C = 41.59%  H = 3.05%   
gefunden: C = 41.45%  H = 2.89%   
 
4-Brom-3-methoxy-2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (303) 
Entsprechend AAV 4 wurden 462 mg ortho-Hydroxy-
benzaldehyd 280a (2.0 mmol) in 40 mL Dimethylformamid 
aufgenommen, mit Kaliumcarbonat und Propargylbromid 
unter nicht absoluten Bedingungen versetzt und bei 
Raumtemperatur reagieren lassen. Nach entsprechender Aufarbeitung wurde 
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das erhaltene Rohprodukt über einen Kieselgelfilter durch Waschen mit Pentan 
und anschließendes Eluieren mit Diethylether gereinigt. Das gewünschte Produkt 
konnte dabei in hoher Reinheit quantitativ (540 mg) als farbloser Feststoff 
erhalten werden.  
 
Ausbeute:    quantitativ 
Schmelzpunkt:  71 °C 
DC:    Rf = 0.24   (Diethylether/Pentan = 1:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.53 (t, 1H, J = 2.3 Hz, CspCH), 3.93 (s, 3H, OCH3), 4.93 (d, 2H, J = 2.4 Hz, 
OCH2Csp), 7.45 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.51 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 10.40 (s, 
1H, CHO) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 61.1 (OCH3), 61.6 (OCH2Csp), 77.6 (2 x Csp), 123.4 (CArH), 125.4 (CAr), 129.3 
(CArH), 131.0 (CAr), 151.0 (CAr), 153.9 (CAr), 189.1 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 271 (11), 270 (60) [M+  81Br], 269 (18), 268 (63) [M+ 79Br], 255 (22), 253 
(22), 242 (12), 241 (93), 240 (14), 239 (100), 231 (77), 230 (12), 229 (78), 228 
(12), 227 (14), 226 (13), 225 (11), 216 (43), 214 (51), 199 (12), 189 (11), 188 
(19), 187 (13), 186 (18), 185 (11), 173 (12), 171 (11), 161 (48), 159 (10), 149 
(10), 145 (18), 143 (16), 133 (12), 131 (14), 122 (21), 119 (11), 118 (11), 107 
(42), 106 (14), 94 (26), 79 (29), 77 (11), 66 (14), 65 (21), 63 (16), 54 (30), 52 
(33), 51 (26). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3288 (vw), 3241 (s), 2995 (w), 2946 (w), 2885 (m), 2116 (w), 1740 (s), 1684 
(vs), 1568 (vs), 1454 (vs), 1410 (vs), 1385 (vs), 1280 (vs), 1248 (vs), 1191 (vs), 
1127 (m), 1018 (vs), 971 (vs), 920 (vs), 880 (w), 840 (s), 811 (s), 787 (w, 760 (s), 
737 (vs), 687 (vs) cm1. 
 
HRMS: C11H9O3
79Br [M+] 
berechnet: 267.97296 
gefunden: 228.04222 
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4-Brom-3-methoxy-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (279a) 
Entsprechend AAV 6 wurden 404 mg 4-Brom-3-methoxy-
2-(prop-2-yn-1-yloxy)benzaldehyd (303) (1.5 mmol, 
1.0 Äq.) in einem 25 mL-SCHLENK-Kolben mit 7.5 mL 
Tetrahydrofuran gelöst und mit Quecksilberacetat, 
Pyridinium para-Toluolsulfonat sowie Wasser versetzt. Nach entsprechender 
Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 323 mg 
(1.13 mmol, 75% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:    75% 
Schmelzpunkt:  45 °C 
DC:    Rf = 0.36   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.21 (s, 3H, C=OCH3), 3.89 (s, 3H, OCH3), 4.90 (s, 2H, OCH2C=O), 7.41 (d, 
1H, J = 8.5 Hz, CArH), 7.49 (d, 1H, J = 8.5 Hz, CArH), 10.50 (s, 1H, CHO) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.1 (C=OCH3), 61.2 (OCH3), 77.4 (OCH2C=O), 124.1  (CArH), 125.5 (CAr), 
128.7 (CArH), 129.6 (CAr), 149.9 (CAr), 154.4 (CAr), 188.9 (CHO), 202.7 (C=O) 
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 288 (19) [M+ 81Br], 286 (18) [M+ 79Br], 245 (44), 244 (14), 243 (51), 231 
(77), 230 (87), 229 (100), 228 (98), 227 (13), 226 (17), 217 (19), 215 (24), 202 
(80), 201 (32), 200 (92), 199 (39), 198 (12), 187 (12), 185 (15), 164 (13), 157 
(14), 155 (11), 149 (11), 148 (39), 119 (22), 108 (14), 107 (28), 106 (13), 105 
(10), 94 (13), 92 (12), 91 (11), 79 (32), 78 (22), 77 (28), 76 (20), 75 (33), 74 (13), 
66 (10), 65 (26), 64 (11), 63 (50), 62 (25), 58 (40), 55 (11) 54 (57), 53 (11), 52 
(73), 51 (46). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2966 (w), 2933 (w), 2901 (w), 1727 (vs), 1673 (vs), 1571 (vs), 1444 (vs), 
1423 (vs), 1392 (vs), 1366 (s), 1253 (vs), 1204 (s), 1133 (m), 1045 (vs), 1027 
(vs), 966 (s), 922 (s), 872 (vs), 832 (w), 809 (s), 766 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H11BrO4, 287.11): 
berechnet: C = 46.02%  H = 3.86%   
gefunden: C = 45.59%  H = 3.87%   
 
1-((2S,3R)-6-Brom-3-hydroxy-7-methoxy-2,3-dihydrobenzofuran-
2-yl)ethanon (278a) 
In einem 10 mL-Rundkolben wurden 143 mg  4-Brom-3-
methoxy-2-(2-oxopropoxy)benzaldehyd (279a) (0.50 mmol, 
1.0 Äq.) entsprechend AAV 1 mit L-Prolin in Dimethylform-
amid umgesetzt. Nach einer Reaktionszeit von 10 Stunden 
wurde die Reaktion wie beschrieben aufgearbeitet. Das erhaltene Rohprodukt 
wurde säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethyl-
ether/Pentan = 1:1). Es wurden 67 mg (0.23 mmol, 46% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes und 21 mg (0.07 mmol, 14% Ausbeute) eines farblosen Öls 
erhalten. 
 
1. Produkt 
Ausbeute:    46% 
Schmelzpunkt:  114 °C 
DC:    Rf = 0.28   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
de:    >95%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    56%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
HPLC:   Rt = 21.12 min Hauptenantiomer  
    Rt = 23.22 min Nebenenantiomer 
    (Daicel Chiralpak AO, n-Heptan:iso-PrOH = 97:3) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.38 (s, 3H, C=OCH3), 3.90 (br, 1H, OH), 4.04 (s, 3H, OCH3), 4.98 (dd, 1H, 
J = 0.9 Hz, J = 6.7 Hz, CHOR2), 5.51 (d, 1H, J = 6.6 Hz, ArCHOH), 6.99 (d, 1H, 
J = 7.9 Hz, CArH), 7.18 (d, 1H, J = 8.0 Hz, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.5 (C=OCH3), 60.6 (OCH3), 72.8 (ArCHOH), 90.9 (COR2), 117.7 (CAr), 
120.6 (CArH), 126.3 (CAr), 126.6 (CArH), 128.3 (CAr), 128.6 (CAr), 205.9 (C=O) 
ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 288 (48) [M+ 81Br], 286 (50) [M+ 79Br], 230 (14), 229 (21), 228 (100), 227 
(12), 226 (98), 213 (21), 211 (18), 202 (10), 200 (11), 185 (13), 183 (13), 164 
(59), 119 (11), 108 (14), 89 (11), 78 (11), 77 (18), 76 (10), 75 (12), 65 (16), 63 
(17), 53 (22), 52 (15), 51 (16). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3462 (s), 2934 (m), 1714 (vs), 1591 (s), 1469 (vs), 1450 (vs), 1429 (vs), 1357 
(m), 1304 (m), 1272 (m), 1229 (s), 1187 (s), 1091 (m), 1031 (vs), 1066 (vs), 963 
(vs), 877 (vs), 845 (w), 823 (vs), 788 (vs), 752 (w), 703 (w), 679 (vw) cm1. 
 
HRMS: C11H11O4
79Br [M+] 
berechnet: 285.98352 
gefunden: 285.98338 
 
2. Produkt (304) 
 
 
Ausbeute:    14% 
DC:    Rf = 0.22   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ =  3.02 (dd, 1H, J = 7.2 Hz, J = 14.6 Hz, C=OCHH), 3.43 (dd, 1H, J = 2.5 Hz, 
J = 14.6 Hz, C=OCHH), 3.90 (s, 3H, OCH3), 4.04 (kB, 1H, OH), 4.52 (d, 1H, 
J = 16.8 Hz, C=OCHHO), 4.62 (d, 1H, J = 17.1 Hz, C=OCHHO), 5.09 (dd,  1H, 
J = 2.5 Hz, J = 7.2 Hz, ArCHOH), 7.02 (d, 1H, J = 8.4 Hz, CArH), 7.23 (d, 1H, 
J = 8.4 Hz, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 47.7 (C=OCH2), 61.4 (OCH3), 67.6 (ArCHOH), 79.1 (OCH2C=O), 117.8 (CAr), 
120.1 (CAr), 126.2 (CArH), 128.3 (CArH), 138.1 (CAr), 149.7 (CAr), 208.1 (C=O) 
ppm. 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 288 (87) [M+ 81Br], 287 (13) [M+ 79Br13C], 286 (96) [M+ 79Br], 255 (10), 
246 (14), 245 (11), 244 (17), 243 (12), 232 (59), 231 (43), 230 (100), 229 (62), 
228 (84), 227 (28), 226 (58), 217 (20), 216 (12), 215 (38), 214 (21), 213 (36), 212 
(15), 211 (14), 203 (11), 202 (28), 201 (20), 200 (40), 199 (17), 198 (16), 189 
(15), 187 (23), 186 (34), 185 (30), 184 (38), 183 (24), 164 (38), 161 (17), 157 
(12), 155 (12), 149 (16), 148 (92), 147 (14), 145 (15), 143 (12), 136 (14), 135 
(25), 134 (42), 133 (19), 131 (17), 122 (22), 121 (32), 120 (15), 119 (45), 118 
(21), 117 (11), 108 (37), 107 (29), 106 (17), 105 (51), 104 (11), 103 (19), 102 
(14), 95 (10), 94 (30), 93 (23), 92 (27), 91 (45), 90 (24), 89 (38), 83 (13), 80 (11), 
79 (35), 78 (42), 77 (92), 76 (34), 75 (41), 74 (23), 69 (11), 66 (18), 65 (60), 64 
(21), 63 (74), 62 (32), 57 (66), 55 (38), 53 (74), 52 (32), 51 (92), 50 (60), 45 (19). 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3442 (s), 3012 (m), 2919 (vs), 2851 (s), 1727 (vs), 1581 (s), 1542 (m), 1457 
(vs), 1421 (vs), 1339 (m), 1284 (m), 1232 (s), 1140 (w), 1047 (vs), 965 (s), 915 
(vw), 878 (vw), 846 (m), 814 (m), 756 (vs), 666 (w), 635 (w), 582 (vw), 479 (vw) 
cm1. 
 
HRMS: C11H11O4
79Br [M+] 
berechnet: 285.98352 
gefunden: 285.98344  
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6.7 Versuche zur Synthese von Indolinen 
2-Phenyl-2,4-dihydro-1H-benzo[d][1,3]oxazin (311) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 7.20 g 2-Aminobenzyl-
alkohol (51.1 mmol, 1.0 Äq) in 250 mL iso-Propanol gelöst und 
mit 6.2 mL Benzaldehyd (61.1 mmol, 1.0 Äq.) sowie einer 
Spatelspitze Chloressigsäure versetzt. Die Reaktionslösung wurde für 5 Stunden 
bei Raumtemperatur gerührt und der entstandene Feststoff durch Filtration 
isoliert. Nach Waschen mit iso-Propanol und Trocknen im Hochvakuum wurden 
9.94 g (47.0 mmol, 77% Ausbeute eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   77% 
DC:    Rf = 0.84   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 4.11 (br, 1H, NH), 4.94 (d, 1H, J = 14.8 Hz, CH2OR), 5.13 (d, 1H, J = 14.8 Hz, 
CH2OR), 5.59 (s, 1H, CHNO), 6.71 (dd, 1H, J = 0.9 Hz, J = 8.0 Hz, CArH), 6.84 
(dd, 1H, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 6.98 (dd, 1H, J = 0.9 Hz, J = 7.7 Hz, CArH), 
7.11 (tdt, 1H, J = 0.7 Hz, J = 1.4 Hz, J = 7.3 Hz, CArH), 7.37-7.46 (kB, 3H, CArH), 
7.54-7.61 (kB, 2H, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 67.8 (CH2), 85.3 (CHNO), 117.1 (CArH), 119.8 (CArH), 122.2 (CAr), 125.0 
(CArH), 126.5 (2 x CArH), 127.4 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 129.1 (CArH), 139.1 
(CAr), 141.6 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit der Literatur überein.[190] 
(2-(Benzylamino)phenyl)methanol (312) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 9.29 g 2-Phenyl-2,4-
dihydro-1H-benzo[d][1,3]oxazin (311) (44.0 mmol, 1.0 Äq.) in 
250 mL Ethanol gelöst und bei 0 °C mit 1.83 g Natriumborhydrid 
(48.4 mmol, 1.1 Äq.) versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde für 
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60 Miunten zum Rückfluss erhitzt und nach Abkühlen auf Raumtemperatur durch 
Zugabe von gesättigter Kaliumcarbonatlösung (200 mL) abgebrochen. Die 
Lösung wurde mit Dichlormethan (200 mL) versetzt, woraufhin die Phasen 
getrennt wurden. Die wässrige Phase wurde mit Dichlormethan extrahiert (3 x 
100 mL) und die vereinigten organischen Phasen wurden über Magnesiumsulfat 
getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 8.529 g (40.0 mmol, 91% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   91% 
DC:    Rf = 0.47   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 4.37 (br, 2H, CH2NH), 4.66 (s, 2H, ArCH2OH), 6.64 (d, 1H, J = 7.9 Hz, CArH), 
6.66 (td, 1H, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 7.06 (dd, 1H, J = 1.7 Hz, J = 7.4 Hz, 
CArH), 7.17 (dd, 1H, J = 1.4 Hz, J = 7.7 Hz, CArH), 7.25-7.37 (kB, 5H, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 47.8 (NCH2CAr), 64.8 (CArCH2OH), 111.1 (CArH), 116.7 (CArH), 124.4 (CAr) 
127.1 (CArH), 127.4 (2 x CArH), 128.6 (2 x CArH), 129.1 (CArH),129.7 (CArH), 139.4 
(CAr), 147.4 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit der Literatur überein.[190] 
 
N-Benzyl-N-propargyl-2-aminobenzaldehyd (313) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 8.27 g (2-(Benzyl-
amino)phenyl)methanol (312) (38.77 mmol, 1.0 Äq.) in 200 mL 
Dimethylformamid gelöst, mit 8.04 g Kaliumcarbonat (58.2 mmol, 
1.5 Äq.) versetzt und auf 0 °C abgekühlt. Zu dieser Lösung 
wurden über 5 Minuten 6.27 mL Propargylbromid (80-Gew% in Toluol, 
58.2 mmol, 1.5 Äq.) zugetropft. Die Reaktion wurde sechs Tage bei Raum-
temperatur gerührt, bevor vollständiger Umsatz festgestellt werden konnte. Nach 
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dieser Zeit wurde die Reaktion durch Zugabe von gesättigter 
Ammoniumchloridlösung (100 mL) beendet und mit Diethylether verdünnt 
(200 mL). Die Phasen wurden getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether 
extrahiert (3 x 200 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über 
Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer vom 
Lösungsmittel befreit. Das erhaltene Rohprodukt wurde säulenchromato-
graphisch über Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 
4.98 g (19.83 mmol, 51% Ausbeute) eines orange farbenen Öls erhalten. 
 
Ausbeute:   51% 
DC:    Rf = 0.71   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.27 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 3.64 (d, 2H, J = 2.5 Hz, NCH2Csp), 4.20 (s, 
2H, CArCH2N), 4.75 (s, 2H, CH2OH), 7.14 (td, 1H, J = 1.1 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 
7.24-7.36 (kB, 7H, CArH), 7.41 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 42.4 (NCH2CAr), 57.2 (NCH2Csp), 63.7 (CArCH2OH), 74.1 (CspCH), 78.8 
(CspCH), 123.6 (CArH), 125.5 (CArH), 127.7 (CArH), 128.1 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 
128.7 (CArH), 129.2 (2 x CArH), 136.4 (CAr),  137.1 (CAr), 148.9 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 252 (19), 251 (56) [M+], 250 (18), 233 (18), 232 (26), 213 (12), 212 
(15), 194 (23), 161 (28), 160 (100), 156 (10), 143 (14), 142 (67), 132 (36), 130 
(30), 118 (10), 117 (25), 116 (15), 115 (45), 106 (13), 93 (25), 92 (24), 91 (96), 89 
(10), 77 (24), 65 (37), 51 (15). 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3392 (m), 3299 (m), 3063 (w), 3028 (w), 2918 (m), 2849 (m), 1599 (w), 1580 
(w), 1541 (vw), 1492 (s), 1452 (s), 1368 (w), 1332 (w), 1212 (m), 1130 (vw), 1100 
(m), 1077 (vw), 1028 (m), 965 (vw), 924 (vw), 904 (w), 826 (vw), 758 (vs), 699 
(s), 665 (s), 632 (s) cm1. 
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2-(Benzyl(prop-2-yn-1-yl)amino)benzaldehyd (314) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 4.00 g N-Benzyl-N-
propargyl-2-aminobenzaldehyd (313) (15.9 mmol, 1.0 Äq.) in 
150 mL Dichlormethan gelöst und mit 13.84 g (159.2 mmol, 
10.0 Äq.) Braunstein versetzt. Die Reaktionsmischung wurde für 
8 Tage bei Raumtemperatur gerührt und danach über einen Kieselgelfilter filtriert 
und mit Dichlormethan nachgespült. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde 
das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:50). Es wurden 3.57 g (14.32 mmol, 90% 
Ausbeute) eines gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:   90% 
DC:    Rf = 0.91   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.31 (s, 1H, CspCH), 3.80 (s, 2H, NCH2Csp), 4.39 (s, 2H, CArCH2N), 7.18 (t, 
1H, J = 7.4 Hz, CArH), 7.25-7.40 (kB, 6H, CArH), 7.55 (t, 1H, J = 7.2 Hz, CArH), 
7.85 (d, 1H, J = 7.4 Hz, CArH), 10.50 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 44.7 (NCH2CAr), 57.4 (NCH2Csp), 74.4 (CspCH), 78.2 (CspCH), 122.5 (CArH), 
123.9 (CArH), 127.7 (CArH), 128.6 (2 x CArH), 128.7 (2 x CAHr), 129.5 (CArH), 
130.1 (CArH), 134.6 (CAr),  137.0 (CAr), 153.8 (CAr), 191.4 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 250 (20), 249 (54) [M+], 248 (12), 211 (23), 210 (88), 180 (17), 159 
(23), 158 (100), 132 (34), 131 (16), 130 (89), 128 (11), 115 (11), 104 (15), 103 
(17), 92 (15), 91 (90), 77 (36), 65 (32), 51 (24). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3390 (m), 3084 (w), 3030 (w), 2918 (w), 2848 (m), 2739 (vw), 1687 (vs), 
1595 (vs), 1482 (s), 1452 (s), 1382 (w), 1334 (vw), 1283 (m), 1206 (m), 1191 (m), 
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1162 (w), 1128 (vw), 1090 (m), 1029 (vw), 963 (w), 925 (w), 906 (w), 831 (w), 
770 (s), 731 (m), 699 (s), 649 (m) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H15NO, 249.11): 
berechnet: C = 81.90%  H = 6.06%  N = 5.62% 
gefunden: C = 81.76%  H = 6.25%  N = 5.81% 
 
2-(Benzyl(2-oxopropyl)amino)benzaldehyd (121b) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 900 mg 2-(Benzyl(prop-
2-yn-1-yl)amino)benzaldehyd (314) (3.0 mmol, 1.0 Äq-) 
entsprechend AAV 6 mit Quecksilber(II)acetat, Pyridinium-
para-toluolsulfonat und Wasser in Tetrahydrofuran umgesetzt. 
Nach entsprechender Aufarbeitung wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:2). Es wurden 345 mg (1.29 mmol, 36% Ausbeute) eines gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:   36% 
DC:    Rf = 0.43   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.01 (s, 3H, C=OCH3), 3.95 (s, 2H, NCH2C=O), 4.49 (s, 2H, CArCH2N), 7.18 
(t, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.16 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH), 7.21-7.33 (kB, 5H, CArH), 
7.41-7.48 (m, 1H, CArH), 7.76 (dd, 1H, J = 1.6 Hz, J = 7.6 Hz, CArH), 10.50 (s, 1H, 
CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 27.3 (C=OCH3), 59.1 (NCH2CAr), 63.5 (NCH2C=O), 122.7 (CArH), 122.6 
(CArH), 127.7 (CArH), 128.4 (2 x CArH), 128.7 (2 x CArH), 131.1 (CArH), 134.6 
(CArH), 136.8 (2 x CAr), 153.3 (CAr), 191.1 (CHO), 205.8 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 267 (3) [M+], 224 (48), 92 (100), 66 (13). 
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IR-Spektrum (kap): 
~  = 3437 (vw), 3063 (w), 3030 (w), 2918 (s), 2850 (s), 2741 (vw), 1725 (vs), 
1684 (vs), 1596 (vs), 1483 (vs), 1452 (vs), 1421 (s), 1384 (m), 1357 (s), 1284 
(m), 1163 (s), 1044 (vw), 981 (vw), 950 (w), 833 (m), 764 (s), 735 (s), 700 (s), 
648 (w), 553 (w), 468 (vw) cm1. 
 
HRMS: C17H17NO2 [M
+] 
berechnet: 267.12538 
gefunden: 267.12503 
 
1-((2S,3R)-1-Benzyl-3-hydroxyindolin-2-yl)ethanon (309b) 
Entsprechend AAV 1 wurden 197 mg N-(2-Formylphenyl)-4-
methyl-N-(2-oxopropyl)benzenesulfonamid (121b) (0.74 mmol, 
1.0 mmol) mit L-Prolin in Dimethylformamid 18 Stunden 
reagieren lassen. Nach entsprechender Aufarbeitung wurde das Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Dietylether/Pentan = 
2:1). Es wurden zwei gelbe Feststoffe mit einer Masse von 61 mg (0.22 mmol, 
31% Ausbeute) sowie 49 mg (0.18 mmol, 24% Ausbeute) erhalten. 
 
Gesamtausbeute:  55%  
de:    11%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    2%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
ee:    48%   (HPLC) (Nebendiastereomer) 
HPLC:   Rt = 14.93 min Hauptenantiomer 309b 
    Rt = 16.14 min Hauptenantiomer anti-309b 
    Rt = 19.84 min Nebenenantiomer ent-anti-309b 
    Rt = 19.95 min Nebenenantiomer ent-309b 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:EtOH = 90:10) 
 
Analytische Daten des Diastereomerengemisches: 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 267 (7) [M+], 224 (29), 91 (100), 65 (14). 
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IR-Spektrum (kap.): 
~  = 3425 (vs), 3031 (m), 2919 (vs), 2852 (vs), 1713 (vs), 1607 (vs), 1541 (m), 
1485 (vs), 1386 (s), 1356 (s), 1318 (w), 1185 (m), 1158 (s), 1099 (m), 1032 (s), 
943 (w), 872 (w), 746 (vs), 701 (s), 628 (vw), 544 (w), 461 (vw) cm1. 
 
HRMS: C17H18NO2 [MH
+] 
berechnet: 268.13321 
gefunden: 268.13300 
  
1. Diastereomer: 
 
Ausbeute:   31% 
Schmelzpunkt:  87-89 °C 
DC:    Rf = 0.11   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.81 (d, 1H J = 8.6 Hz, OH), 2.25 (s, 3H, C=OCH3), 4.20 (d, 1H, J = 7.2 Hz, 
OCHR2), 4.23 (d, 1H, J = 15.6 Hz, ArCHHN), 4.63 (d, 1H, J = 15.5 Hz, ArCHHN), 
5.41 (t, 1H, J = 7.4 Hz, ArCHOH), 6.64 (d, 1H, J = 7.4 Hz, CArH), 6.77 (t, 
J = 7.5 Hz, 1H, CArH), 7.20-7.37 (kB, 7H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 29.0 (C=OCH3), 50.9 (NCH2Ar), 72.5 (NCHC=O), 76.1 (ArCHOH), 108.1 
(CArH), 118.7 (CArH), 125.4 (CArH), 127.5 (CArH), 128.1 (2 x CArH), 128.6 
(2 x CArH), 130.8 (CArH), 131.2 (CAr), 134.4 (CAr), 151.8 (CAr), 205.4 (CHO) ppm. 
 
2. Diastereomer: 
 
Ausbeute:   24% 
Schmelzpunkt:  114-118 °C 
DC:    Rf = 0.08   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.12 (s, 3H, C=OCH3), 2.18 (d, 1H J = 7.7 Hz, OH), 4.07 (d, 1H, J = 5.0 Hz, 
OCHR2), 4.27 (d, 1H, J = 15.7 Hz, ArCHHN), 4.53 (d, 1H, J = 15.4 Hz, ArCHHN), 
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5.13 (t, 1H, J = 5.7 Hz, ArCHOH), 6.64 (d, 1H, J = 7.9 Hz, CArH), 6.77 (dt, 
J = 1.0 Hz, J = 7.4 Hz, 1H, CArH), 7.18-7.37 (kB, 7H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.4 (C=OCH3), 51.9 (NCH2Ar), 74.9 (NCHC=O), 81.4 (ArCHOH), 108.2 
(CArH), 118.6 (CArH), 125.0 (CArH), 127.6 (CArH), 128.0 (2 x CArH), 128.7 
(2 x CArH), 130.5 (CArH), 132.5 (CAr), 137.0 (CAr), 150.9 (CAr), 207.1 (CHO) ppm. 
 
 (2-(Prop-2-yn-1-ylamino)phenyl)methanol (317) 
In einem 250 mL-Rundkolben wurden 5.00 g 2-
Aminobenzylalkohol (40.6 mmol, 1.5 Äq.) in 70 mL 
Dimethylformamid gelöst und mit 5.72 g Kaliumcarbonat 
(41.4. mmol, 1.6 Äq.), sowie 2.0 mL Propargylbromid (< 97%, 
26.6 mmol, 1.0 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde 96 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von gesättigter Ammonium-
chloridlösung (50 mL) abgebrochen. Nach Extraktion mit Diethylether (3x 50 mL) 
wurden die vereinigten organischen Phasen mit gesättigter Natriumchloridlösung 
(50 mL) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Das 
Lösungsmittel wurde am Rotationsverdamper abdestilliert und das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 3.88 g (24.1 mmol, 91% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   91% 
Schmelzpunkt:  57 °C 
DC:    Rf = 0.28   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.21 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 3.98 (d, 2H, J = 2.5 Hz, NCH2Csp), 4.66 (s, 
2H, CArCH2OH), 6.75 (td, 1H, J = 1.1 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 6.79 (d, 1H, 
J = 7.4 Hz, CArH), 7.09 (dd, 1H, J = 1.7 Hz, J = 7.1 Hz, CArH), 7.28 (td, 1H, 
J = 1.7 Hz, J = 7.7 Hz, CArH) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 33.2 (NCH2Csp), 64.8 (CArCH2OH), 71.2 (CspCH), 81.1 (CspCH), 111.4 (CArH), 
127.7 (CArH), 125.2 (CArH), 129.1 (CArH), 129.6 (CAr), 146.4 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 162 (12) [M+ 13C], 161 (95) [M+], 144 (17), 143 (100), 142 (59), 130 
(54), 128 (16), 122 (63), 120 (11), 117 (38), 116 (28), 115 (100), 104 (11), 103 
(12), 94 (36), 93 (31), 92 (13), 91 (21), 90 (15), 89 (16), 78 (16) 77 (70), 76 (11), 
66 (14), 65 (30), 63 (16), 52 (20), 51 (34), 50 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3279 (vs), 3200 (s), 3047 (w), 2917 (w), 2870 (m), 1609 (s), 1586 (s), 1498 
(vs), 1446 (s), 1404 (m), 1352 (w), 1304 (s), 1243 (s), 1196 (m), 1127 (s), 1064 
(m), 1008 (vs), 968 (s), 930 (w), 915 (w), 863 (s), 815 (vs), 745 (vs), 672 (w), 654 
(w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C10H11NO, 161.20): 
berechnet: C = 74.51%  H = 6.88%  N = 8.69% 
gefunden: C = 74.29%  H = 7.27%  N = 8.36% 
 
N-(2-(Hydroxymethyl)phenyl)-4-methyl-N-(prop-2-yn-1-yl)phenyl-
sulfonamid (320c) 
In einem 100 mL-SCHLENK-Kolben wurden 2.00 g (2-(Prop-2-yn-
1-ylamino)phenyl)methanol (317) (12.4 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL 
absotutem Dichlormethan gelöst und mit 1.30 mL Pyridin 
(16.1 mmol, 1.30 Äq.), sowie 3.27 g para-Toluolsulfonylchorid, 
gelöst in 20 mL absolutem Dichlormethan, versetzt. Die 
Reaktion wurde für 96 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und 
durch Zugabe von gesättigter Ammoniumchloridlösung (50 mL) 
abgebrochen. Die Phasen wurden getrennt und die wässrige mit Dichlormethan 
extrahiert (3 x 50 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über 
Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch 
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an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:2). Es wurden 2.52 g 
(7.98 mmol, 64% Ausbeute) eines farblosen Öles erhalten. 
 
Ausbeute:   64% 
DC:    Rf = 0.20   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.16 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 2.45 (s, 3H, CH3), 2.88 (t, J = 2.5 Hz, 
CH2OH), 4.40 (d, 2H, J = 2.5 Hz, NCH2Csp), 4.64 (br, 1H, ArCHHOH), 4.93 (br, 
1H, ArCHHOH), 6.66 (dd, 1H, J = 1.2 Hz, J = 7.9 Hz, CArH), 6.79 (d, 1H, 
J = 7.4 Hz, CArH), 7.16 (td, 1H, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 7.30 (d, 1H, 
J = 7.9 Hz, CArH), 7.38 (td, 1H, J = 1.2 Hz, J = 7.4 Hz, CArH), 7.57-7.63 (kB, 3H, 
CArH) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 21.8 (CH3), 42.1 (NCH2Csp), 61.3 (CArCH2OH), 74.1 (CspCH), 76.4 (CspCH), 
128.2 (CArH), 128.3 (2 x CArH), 128.3 (CArH), 129.5 (2 x CArH), 129.6 (CArH), 
131.1 (CArH), 134.8 (CAr), 136.8 (CAr), 142.2 (CAr), 144.2 (CAr) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 297 (7) [M+ - H2O], 161 (19), 160 (100), 158 (11), 143 (14), 142 (77), 
134 (11), 132 818), 130 (48), 117 (17), 115 (31), 93 (24), 91 (31), 77 (11), 65 
(14). 
 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3251 (m), 3301 (m), 3024 (w), 2919 (m), 2850 (w), 1597 (w), 1540 (vw), 
1490 (m), 1452 (m), 1424 (w), 1383 (w), 1344 (vs), 1306 (m), 1218 (m), 1185 (w), 
1160 (vs), 1114 (m), 1093 (vs), 1040 (m), 1010 (m), 864 (m), 814 (m), 756 (vs), 
713 (m), 661 (vs), 595 (w), 575 (vs), 551 (m) cm1. 
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N-(2-Formylphenyl)-4-methyl-N-(prop-2-yn-1-yl)phenylsulfonamid 
(321) 
In einem 50 mL-Rundkolben wurden 2.30 g N-(2-(Hydroxy-
methyl)phenyl)-4-methyl-N-(prop-2-yn-1-yl)phenylsulfonamid 
(310c) (7.29 mmol, 1.0 Äq.) in 20 mL Dichlormethan gelöst und 
mit 6.34 g aktiviertem Braunstein (72.9 mmol, 10.0 Äq.) versetzt. 
Die Reaktion wurde für 12 Stunden bei Raumtemperatur gerührt, 
woraufhin nach DC-Kontrolle weitere 3.17 g Braunstein 
(36.47 mmol, 10.0 Äq.) hinzugegeben wurden. Nach weiteren 36 Stunden wurde 
über einen Kieselgelfilter filtriert und mit Dichlormethan nachgespült. Nach 
Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurden 2.25 g 
(7.17 mmol, 98% Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:   98% 
Schmelzpunkt:  78 °C 
DC:    Rf = 0.44   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.19 (t, 1H, J = 2.5 Hz, CspCH), 2.45 (s, 3H, CH3), 4.50 (br, 2H, NCH2Csp), 
6.93-6.96 (m, 1H, CArH), 7.28 (d, 2H, J = 8.1 Hz, CArH), 7.48-7.55 (kB, 4H, CArH), 
7.99-8.04 (m, 1H, CArH), 10.37 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 21.8 (CH3), 41.9 (NCH2Csp), 74.8 (CspCH), 76.9 (CspCH), 128.1 (2 x CArH,), 
128.6 (2 x CArH), 129.2 (CArH), 129.7 (2 x CArHr), 134.2 (CArH), 134.7 (CAr), 135.9 
(CAr), 141.0 (CAr), 144.5 (CAr), 190.1 (CHO) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 159 (12), 158 (100) [M+ - Ts], 130 (74), 91 (18). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3281 (m), 2893 (vw), 2083 (vw), 1688 (vs), 1595 (s), 1485 (w), 1450 (m), 
1392 (w), 1347 (vs), 1292 (m), 1270 (m), 1215 (m), 1191 (w), 1161 (vs), 1091 (s), 
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1063 (s), 1009 (w), 949 (vw), 888 (w), 863 (s), 820 (vs), 777 (s), 723 (vs), 703 (s), 
662 (s) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H15NO3S, 313.37): 
berechnet: C = 65.16%  H = 4.82%  N = 4.47% 
gefunden: C = 65.12%  H = 4.59%  N = 4.80% 
 
N-(2-Formylphenyl)-4-methyl-N-(2-oxopropyl)phenylsulfonamid 
(121c) 
In einem 50 mL-Rundkolben wurden 25 mg Queck-
silber(II)oxid (0.12 mmol, 0.04 Äq.) in 3.5 mL Wasser 
suspendiert, mit 0.14 mL Schwefelsäure (2.6 mmol, 0.82 Äq.) 
versetzt und auf 50 °C erhitzt. Zu dieser Lösung wurden über 
einen Zeitraum von 60 Minuten 1.00 g N-(2-Formylphenyl)-4-
methyl-N-(prop-2-yn-1-yl)phenylsulfonamid (321) (3.19 mmol, 
1.0 Äq.), gelöst in 20 mL Aceton, hinzugetropft. Nach 
vollständiger Zugabe wurde die Lösung 18 Stunden bei gleichbleibender 
Temperatur gerührt, dann auf Raumteperatur abgekühlt und durch Zugabe von 
Wasser (30 mL) und Diethylether (50 mL) abgebrochen. Die Phasen wurden über 
Celite filtriert, im Scheidetricheter voneinander getrennt und die wässrige mit 
Diethylether extrahiert (3 x 70 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden 
mit gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen, über Magnesiumsulftat 
getrocknet und filtriert.  
Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurden 0.88 g 
(2.64 mmol, 83% Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. Nach NMR-
Analyse enthielt diese Rohsubstanz 3% des Aldolproduktes.  
Zur weiteren Reinigung wurden 500 mg säulenchromatographisch an Kieselgel 
gereinigt (Eluent: Diethylether/Penten/Essigsäure = 2:2:1). Die vereinigten 
Produktfraktionen wurden vor dem Abdestillieren des Lösungsmittels zunächst 
mit Pufferlösung (pH = 10) gewaschen, über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Es wurden 290 mg (0.87 mmol, 48% Gesamtausbeute) eines gelben 
Feststoffs erhalten. 
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Ausbeute:   48% 
Schmelzpunkt:  128 °C 
DC:    Rf = 0.18   (Diethylether/Pentan = 2:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.16 (s, 3H, C=OCH3), 2.45 (s, 3H, CH3), 4.44 (br, 2H, NCH2Csp), 6.79-6.85 
(m, 1H, CArH), 7.22-7.32 (kB, 2H, CArH), 7.40-7.52 (kB, 4H, CArH), 7.96-8.04 (m, 
1H, CArH), 10.50 (s, 1H, CHO) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 21.7 (CH3), 27.3 (C=OCH3), 60.5 (NCH2C=O), 127.8 (CArH), 128.0 (2 x CArH), 
128.9 (2 x CArH), 129.7 (2 x CArH), 133.9 (CAr), 134.0 (CArH), 135.6 (CAr), 141.5 
(CAr), 144.5 (CAr), 144.4 (CAr), 190.2 (CHO), 201.2 (C=OCH3) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 331 (3) [M+], 289 (24), 288 (100), 176 (72), 155 (72), 132 (21), 104 
(12), 91 (66), 77 (11). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2919 (vw), 1733 (s), 1690 (vs), 1596 (s), 1485 (s), 1452 (s), 1423 (s), 1392 
(s), 1346 (vs), 1303 (m), 1270 (w), 1230 (w), 1160 (vs), 1119 (s), 1090 (s), 1058 
(m), 1039 (w), 979 (w), 926 (s), 810 (vs), 777 (vs), 723 (vs), 661 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C17H17NO4S, 331.39): 
berechnet: C = 61.61%  H = 5.17%  N = 4.23% 
gefunden: C = 61.49%  H = 5.31%  N = 4.22% 
 
1-(3-Hydroxy-1-tosylindolin-2-yl)ethanon (309c) 
Entsprechend AAV 1 wurden 110 mg N-(2-Formylphenyl)-4-
methyl-N-(2-oxopropyl)phenylsulfonamid (121c) (0.33 mmol, 
1.0 mmol) mit L-Prolin in Dimethylformamid für 24 Stunden 
umgesetzt. Nach entsprechender Aufarbeitung wurde das 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt 
(Eluent: Dietylether/Pentan = 2:1). Es wurden 55 mg 
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(0.17 mmol, 50% Ausbeute) eines gelben Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   50% 
Schmelzpunkt:  165 °C 
de:    16%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    30%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
ee:    23%   (HPLC) (Nebendiastereomer) 
DC:    Rf = 0.29   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 11.65 min Hauptenantiomer 309c 
    Rt = 12.78 min Hauptenantiomer anti-309c 
    Rt = 15.01 min Nebenenantiomer ent-309c 
    Rt = 15.95 min Nebenenantiomer ent-anti-309c 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:iso-PrOH = 70:30) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.37 (s, 3H, C=OCH3), 2.44 (s, 3H, CH3), 2.50 (d, 1H, J = 6.7 Hz, OH), 4.43 
(m, 1H, NCHC=OCH3), 5.40 (m, 1H, CHOH), 7.11 (td, J = 1.0 Hz, J = 7.4 Hz, 1H, 
CArH), 7.23 (kB, 2H, CArH), 7.29 (m, 1H, CArH), 7.38 (m, 1H, CArH), 7.66 (dt, 2H, 
J = 2.0 Hz, J = 8.4 Hz, 2H, CArH), 7.74 (d, 1H, J = 8.2 Hz, CArH) ppm. 
 (Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 21.6 (CH3), 29.0 (C=OCH3), 72.0 (NCHC=O), 72.8 (CHOH), 115.3 (CArH), 
124.9 (CArH), 125.9 (CArH), 127.7 (2 x CArH), 129.9 (2 x CArH), 130.7 (CArH), 
131.5 (CAr), 132.9 (CAr), 141.7 (CAr), 144.9 (CAr), 206.3 (C=O) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 331 (4) [M+], 288 (18), 157 (14), 155 (16), 139 (16), 133 (11), 132 (52), 
116 (15), 105 (21), 104 (22), 92 (11), 91 (100), 89 (12), 78 (11), 77 (35), 65 (29), 
51 (16). 
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IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3475 (s), 2927 (w), 1712 (s), 1599 (m), 1465 (m), 1349 (s), 1300 (m), 1233 
(m), 1155 (s), 1118 (w), 1088 (m), 969 (s), 855 (w), 811 (s), 754 (s), 707 (m), 690 
(s), 657 (s) cm1. 
 
HRMS: C17H17NO4
32Si [M+] 
berechnet: 331.08750 
gefunden: 331.08746 
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6.8 Versuche zur intramolekularen MICHAEL-Addition an 
Nitroalkene  
(E)-2-(2-Nitrovinyl)phenol (322) 
In einem 500 mL-Rundkolben wurden 30.5 mL Salicylaldehyd 
(250 mmol, 1.0 Äq.) in 150 mL Toluol gelöst und mit 9.76 g 
Kaliumfluorid (37.5 mmol 0.15 Äq.), 40.8 g Dimethyl-
ammoniumchlorid (500 mmol, 2.0 äq.) und 150 mL Nitromethan (2.75 mol, 
11.0 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde für 4 Stunden zum Rückfluss erhitzt und 
danach am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel und übeschüssigem 
Nitromethan befreit. Der Rückstand wurde in Dichlormethan (20 mL) 
aufgenommen und mit 200 mL Salzsäure (0.2 M) behandelt. Die zweiphasige 
Reaktionsmischung wurde für 5 Minuten auf 60 °C erhitzt und danach über Nacht 
auf 2 °C abgekühlt. Der entstandene Feststoff wurde abflitriert und mit Wasser 
neutral gewaschen. Das Filtrat wurde mit Dichlormethan extrahiert (3 x 100 mL). 
Nach Trocknung der vereinigten organischen Phasen über Magnesiumsulfat und 
Filtration wurde das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt und das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel vorgereinigt 
(Eluent: Diethylether/Pentan = 1:1). Anschließend wurde aus Di-iso-Propylether 
umkristallisiert. Der ausgefallene Feststoff wurde mit dem ersten vereinigt, das 
Filtrat am Rotationsverdampfer vom Lösungsmittel befreit und ein weiteres Mal 
aus Benzol umkristallisiert. Alle vereinigten Kristallisationsprodukte ergaben 
17.26 g (104.5 mmol, 42% Ausbeute) eines gelben Feststoffes in ausreichender 
Reinheit. 
 
Ausbeute:    42% 
Schmelzpunkt:  186-189 °C   
GC:    Rt = 12.92 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.27  (Diethylether/Pentan = 1:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 6.09 (s, 1H, OH), 6.87 (dd, 1H, J = 1.2 Hz, J = 8.2 Hz, CArH), 7.00 (dt, 1H, 
J = 1.2 Hz, J = 7.6 Hz, CArH), 7.32-7.38 (m, 1H, CArH), 7.43 (dd, 1H, J = 1.6 Hz, 
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J = 7.8 Hz, CArH), 7.98 (d, 1H, J = 13.8 Hz, CHCHNO2), 8.15 (d, 1H, J = 13.8 Hz, 
CHCHNO2) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 116.2 (CAr), 116.5 (CArH), 121.5 (CArH), 132.7 (CArH), 133.3 (CArH), 135.7 
(CHCHNO2), 138.5 (CHCHNO2), 156.1 (CAr) ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit der Literatur überein. [192] 
 
(E)-1-(2-(2-Nitrovinyl)phenoxy)propan-2-on (123) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 3.3 g (E)-2-(2-
Nitrovinyl)phenol (322) (20.0 mmol, 1.0 Äq.) in 40 mL 
Dimethylformamid gelöst und nacheinander mit 3.06 g 
Kaliumcarbonat (22.0 mmol, 1.1 Äq.) und 3.84 g Bromaceton 
(28 mmol, 1.4 Äq.) versetzt. Die Reaktionslösung wurde bei Raumtemperatur 
zwei Stunden gerührt und mit Pufferlösung (pH = 7, 10 mL) aufgearbeitet. Die 
Mischung wurde mit Diethylether verdünnt (50 mL), waraufhin die Phasen 
getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert wurde (3 x 50 mL). 
Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung 
gewaschen (30 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach 
Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
2:1). Es wurden 2.01 g (9.1 mmol, 46% Ausbeute) eines dunkelgelben Feststoffs 
erhalten. 
 
Ausbeute:    45% 
Schmelzbereich:  104-109 °C   (Zersetzung) 
GC:    Rt =14.62 min (CP-SIL-8, 80-10-300) 
DC:    Rf = 0.23  (Diethylether/Pentan = 2:1) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.30 (s, 3H, C=OCH3), 4.74 (s, 2H, OCH2C=O), 6.79 (d, 1H, J = 8.2 Hz, 
CArH), 7.08 (dt, 1H, J = 1.0 Hz, J = 7.6 Hz, CArH), 7.40-7.46 (m, 1H, CArH), 7.50 
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(dd, 1H, J = 1.7 Hz, J = 7.7 Hz, CArH), 8.05 (d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2), 8.19 
(d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.5 (C=OCH3), 73.0 (OCH2C=O), 112.1 (CArH), 119.7 (CAr), 122.2 (CArH), 
132.5 (CArH), 133.3 (CArH), 134.8 (CHCHNO2), 139.0 (CHCHNO2), 157.4 (CAr), 
202.9 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 222 (12) [M+ 13C], 221 (87) [M+], 162 (12), 149 (19), 132 (35), 131 
(100), 119 (52), 118 (38), 102 (12), 91 (31), 90 (13), 89 (21), 77 (15), 63 (13), 51 
(13). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3677 (vw), 3616 (vw), 3392 (vw), 3119 (m), 3070 (vw), 2903 (w), 1732 (vs), 
1626 (vs), 1598 (m), 1556 (m), 1506 (vs), 1447 (s), 1423 (m), 1336 (vs), 1293 (s), 
1256 (s), 1184 (s), 1164 (m), 1129 (s), 1062 (s), 962 (s), 855 (w), 768 (vs), 610 
(m), 542 (w), 464 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C11H11NO4, 221.20): 
berechnet: C = 59.73%  H = 5.01%  N = 6.33% 
gefunden: C = 59.68%  H = 5.39%  N = 6.41% 
  
(E)-1-(2-(2-Nitrovinyl)phenoxy)pentan-2-on (324) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 826 mg (E)-2-(2-
Nitrovinyl)phenol (322) (5.0 mmol, 1.0 Äq.) in 10 mL 
Dimethylformamid gelöst und nacheinander mit 691 mg 
Kaliumcarbonat (5.0 mmol, 1.0 Äq.) und 730 mg 1-Brom-
pentan-2-on (4.4 mmol, 0.9 Äq.) versetzt. Die Reaktionslösung wurde bei 
Raumtemperatur für 90 Minuten gerührt und mit Pufferlösung (pH = 7, 10 mL) 
aufgearbeitet. Die Mischung wurde mit Diethylether verdünnt (10 mL) woraufhin 
die Phasen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert wurde 
(3 x 10 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
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Natriumchloridlösung gewaschen (30 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:2). Es wurden 388 mg (1.56 mmol, 31% Ausbeute) eines gelben Feststoffs 
erhalten. 
 
Ausbeute:    31% 
Schmelzpunkt:  73 °C   
GC:    Rt = 8.02 min  (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.18  (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.97 (t, 3H, J = 7.4 Hz, CH3), 1.71 (sext., 2H, J = 7.5 Hz, CH2CH2CH3), 2.56 
(t, 2H, J = 7.3 Hz, C=OCH2CH2), 4.74 (s, 2H, OCH2C=O), 6.78 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 
CArH), 7.07 (d, 1H, J = 7.5 Hz, CArH), 7.43 (dt, 1H, J = 1.9 Hz, J = 7.5 Hz, CArH), 
7.50 (dd, 1H, J = 1.4 Hz, J = 7.6 Hz, CArH), 8.08 (d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2), 
8.19 (d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 13.8 (CH3), 16.8 (CH2), 41.0 (C=OCH2), 72.7 (OCH2C=O), 112.0 (CArH), 
119.5 (CAr), 122.0 (CArH), 132.4 (CArH), 133.2 (CArH), 134.7 (CHCHNO2), 138.9 
(CHCHNO2), 157.3 (CAr), 205.0 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 250 (29) [M+ 13C], 249 (100) [M+], 164 (23), 161 (10), 149 (15), 132 
(20), 131 (87), 119 (68), 118 (68), 102 (12), 91 (18), 90 (21), 77 (11), 71 (87), 63 
(11). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3417 (m), 3113 (w), 2962 (s), 2875 (w), 1724 (vs), 1626 (vs), 1603 (s), 1557 
(w), 1502 (vs), 1455 (vs), 1338 (vs), 1241 (s), 1165 (w), 1120 (m), 1021 (m), 967 
(s), 896 (vw), 833 (w), 752 (vs), 602 (m), 575 (w) cm1. 
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HRMS: C13H15NO4 [M
+] 
berechnet: 249.09956 
gefunden: 249.09968 
 
(E)-4-Methyl-1-(2-(2-nitrovinyl)phenoxy)pentan-2-on (325) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 826 mg (E)-2-(2-
Nitrovinyl)phenol (322) (5.0 mmol, 1.0 Äq.) in 10 mL 
Dimethylformamid gelöst und nacheinander mit 691 mg 
Kaliumcarbonat (5.0 mmol, 1.0 Äq.) und 1.245 g 1-Brom-
4-Methylpentan-2-on (6.9 mmol, 1.4 Äq.) versetzt. Die Reaktionslösung wurde 
bei Raumtemperatur 90 Minuten gerührt und mit Pufferlösung (pH = 7, 10 mL) 
aufgearbeitet. Die Mischung wurde mit Diethylether verdünnt (50 mL) woraufhin 
die Phasen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether extrahiert wurde 
(3 x 50 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen (30 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:1). Es wurden 400 mg (1.52 mmol, 30% Ausbeute) eines hellgelben Feststoffs 
erhalten. 
 
Ausbeute:    30% 
Schmelzpunkt:  89 °C   
GC:    Rt = 14.63 min (CP-SIL-8, 100-10-300) 
DC:    Rf = 0.26  (Diethylether/Pentan = 1:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 0.98 (d, 6H, J = 6.6 Hz, CH3), 2.25 (sept., 1H, J = 7.5 Hz, CH(CH3)2), 2.45 (d, 
2H, J = 6.9 Hz, C=OCH2CH), 4.71 (s, 2H, OCH2C=O), 6.78 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 
CArH), 7.07 (d, 1H, J = 7.6 Hz, CArH), 7.43 (dt, 1H, J = 1.6 Hz, J = 8.4 Hz, CArH), 
7.50 (dd, 1H, J = 1.5 Hz, J = 7.7 Hz, CArH), 8.09 (d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2), 
8.20 (d, 1H, J = 13.6 Hz, CHCHNO2) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 22.7 (2 x CH3), 24.4 (CH), 48.0 (C=OCH2), 73.0 (OCH2C=O), 112.0 (CArH), 
119.5 (CAr), 122.0 (CArH), 132.4 (CArH), 133.2 (CArH), 134.7 (CHCHNO2), 139.0 
(CHCHNO2), 157.3 (CAr), 204.5 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 264 (12) [M+ 13C], 263 (36) [M+], 132 (13), 131 (43), 119 (31), 118 (29), 
89 (15), 85 (59), 57 (100). 
 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3149 (w), 2957 (s), 2871 (w), 1725 (vs), 1626 (vs), 1601 (s), 1576 (m), 1502 
(vs), 1450 (s), 1338 (vs), 1241 (s), 1193 (w), 1167 (vw), 1132 (w), 1027 (s), 967 
(s), 837 (m), 804 (w), 750 (vs), 606 (w), 576 (w), 493 (vw), 466 (vw) cm1. 
 
HRMS: C14H17NO4 [M
+] 
berechnet: 263.11521 
gefunden: 263.11503 
 
1-(3-(Nitromethyl)-2,3-dihydrobenzofuran-2-yl)ethanon (323) 
In einem Blaudeckelglas wurden 22 mg (E)-1-(2-(2-
Nitrovinyl)phenoxy)propan-2-on (123) (0.1 mmol, 1.0 Äq.)in 
100 µL Toluol gelöst und mit 9 mg des Katalysators 143 
(0.03 mmol, 0.3 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde 20 Stunden bei Raumtem-
peratur gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH  = 7, 0.5 mL) 
abgebrochen. Die Lösung wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 5 mL). Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natriumchloridlösung 
gewaschen (5 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. Nach Entfernen 
des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das erhaltene Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: Diethylether/Pentan = 
1:2) Es wurden 15 mg (0.068 mmol, 68% Ausbeute) eines gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    68% 
de:    54%   (nach Chromatographie, HPLC) 
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ee:    64%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
ee:    5%   (HPLC) (Nebendiastereomer) 
DC:    Rf = 0.50   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 10.93 min Hauptenantiomer 323 
    Rt = 11.88 min Nebenenantiomer ent-323 
    Rt = 14.07 min Hauptenantiomer anti-323 
    Rt = 17.50 min Nebenenantiomer anti-ent-323 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:iso-PrOH = 95:5) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.41 (s, 3H, C=OCH3), 4.32-4.41 (m, 1H, CArCHCH2NO2), 4.59-4.77 (m, 2H, 
CH2NO2), 5.14 (d, 1H, J = 9.9 Hz, OCHC=O), 6.91-6.97 (kB, 2H, CArH), 7.10-7.14 
(m, 1H, CArH), 7.22-7.29 (m, 1H, CArH) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 28.5 (C=OCH3), 42.0 (ArCHCH2NO2), 73.7 (OCHC=O), 86.1 (CH2NO2), 110.5 
(CArH), 122.0 (CArH), 124.3 (CAr), 124.4 (CArH), 130.2 (CArH), 158.7 (CAr), 207.9 
(C=O) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 221 (11) [M+], 174 (29), 132 (21), 131 (100), 103 (10), 77 (13). 
 
IR-Spektrum (kap.): 
 = 3413 (m), 2968 (s), 2919 (vs), 2851 (m), 1716 (vs), 1595 (s), 1555 (vs), 1477 
(vs), 1423 (s), 1379 (vs), 1313 (w), 1230 (s), 1170 (m), 1115 (w), 1018 (s), 951 
(m), 847 (m), 821 (w), 755 (vs), 693 (w), 625 (w) cm1. 
 
HRMS: C11H11NO4 [M
+] 
berechnet: 221.06826 
gefunden: 221.06798 
 
~
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1-(3-(Nitromethyl)-2,3-dihydrobenzofuran-2-yl)butan-1-on (326) 
In einem Blaudeckelglas wurden 100 mg (E)-1-(2-(2-
Nitrovinyl)phenoxy)pentan-2-on (324) (0.4 mmol, 1.0 Äq.) 
in 4 mL Methanol gelöst und mit 13 mg L-Prolin 
(0.12 mmol, 0.3 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde für 
72 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung 
(pH = 7, 4 mL) abgebrochen. Die Lösung wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 
5 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
Natriumchloridlösung gewaschen (5 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und 
filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2) Es wurden 43 mg (0.17 mmol, 43% Ausbeute) eines 
gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    43% 
de:    6%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    35%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
ee:    21%   (HPLC) (Nebendiastereomer) 
DC:    Rf = 0.39   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
HPLC:   Rt = 13.43 min Hauptenantiomer 326 
    Rt = 14.31 min Nebenenantiomer ent-326 
    Rt = 16.99 min Hauptenantiomer anti-326 
    Rt = 18.86 min Nebenenantiomer anti-ent-326 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.93 (t, 3H, J = 7.4 Hz, CH2CH2CH3), 1.63 (sext., 2H, J = 7.4 Hz, 
CH2CH2CH3), 2.68 (m, 2H, C=OCH2), 4.32-4.41 (m, 1H, CArCHCH2NO2), 4.56-
4.78 (m, 2H, CH2NO2), 5.14-5.18 (m, 1H, OCHC=O), 6.92-6.97 (kB, 2H, CArH), 
7.13-7.18 (m, 1H, CArH), 7.22-7.29 (m, 1H, CArH) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 13.5 (CH3), 16.1 (CH2CH3), 40.7 (C=OCH2), 43.3 (ArCHCH2NO2), 73.9 
(OCHC=O), 87.6 (CH2NO2), 110.5 (CArH), 121.9 (CArH), 124.4 (CArH), 124.7 
(CAr), 130.2 (CArH), 158.7 (CAr), 209.4 (C=O) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
3-methyl-1-(3-(nitromethyl)-2,3-dihydrobenzofuran-2-yl)butan-1-
one (327) 
In einem Blaudeckelglas wurden 100 mg (E)-1-(2-(2-
Nitrovinyl)phenoxy)pentan-2-on (325) (0.38 mmol, 1.0 Äq.) 
in 3 mL Methanol gelöst und mit 12 mg L-Prolin 
(0.11 mmol, 0.3 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde 
120 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung 
(pH  = 7, 4 mL) abgebrochen. Die Lösung wurde mit Diethylether extrahiert 
(3 x 5 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter Natrium-
chloridlösung gewaschen (5 mL), über Magnesiumsulfat getrocknet und filtriert. 
Nach Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das 
erhaltene Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:2) Es wurden 17 mg (0.060 mmol, 17% Ausbeute) eines 
gelben Öls erhalten. 
 
Ausbeute:    43% 
de:    46%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    25%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
ee:    21%   (HPLC) (Nebendiastereomer) 
DC:    Rf = 0.43   (Diethylether/Pentan = 1:2) 
HPLC:   Rt = 13.42 min Hauptenantiomer anti-327 
    Rt = 14.25 min Nebenenantiomer ent-anti-327 
    Rt = 16.90 min Hauptenantiomer 327 
    Rt = 18.75 min Nebenenantiomer ent-327 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:iso-PrOH = 90:10) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 0.89 (d, 3H, J = 6.7 Hz, CH2CH3), 1.63 (sept., 1H, J = 6.7 Hz, CH(CH3)2), 
2.62 (m, 2H, C=OCH2), 4.32-4.40 (m, 1H, CArCHCH2NO2), 4.51-4.69 (m, 2H, 
CH2NO2), 4.89 (d, 1H, J = 4.9 Hz, OCHC=O), 6.92-6.98 (kB, 2H, CArH), 7.11-7.16 
(m, 1H, CArH), 7.22-7.29 (m, 1H, CArH) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 22.5 (2 x CH3), 23.8 (CH), 40.7 (C=OCH2), 43.1 (CArCHCH2NO2), 73.9 
(OCHC=O), 87.6 (CH2NO2), 110.4 (CArH), 122.0 (CArH), 124.4 (CArH), 124.7 
(CAr), 130.2 (CArH), 158.7 (CAr), 207.9 (C=O) ppm. 
(Es wurden ausschließlich Signale des Hauptdiastereomers angegeben) 
 
6.9 Versuche zur intramolekularen MICHAEL-Addition an 
α,β-ungesättigte Ester 
ortho-Hydroxyzimtsäuremethylester (328) 
In einem 100 mL-Rundkolben wurden 1.52 g Salicylaldehyd 
(12.4 mmol, 1.0 Äq.) und 4.16 g Methyl-2-(triphenylphosphor-
anyliden)acetat (12.4 mmol, 1.0 äq.) in 50 ml Dichlormethan 
gelöst und 20 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Das 
Reaktionsgemisch wurde daraufhin mit Natriumhydroxidlösung (2 M, 5 X 30 mL) 
extrahiert, wobei die wässrige Phase jeweils direkt nach der Phasentrennung mit 
Salzsäure (6 M).neutralisiert wurde. Die erhaltene milchige Suspension wurde mit 
Diethylether gegenextrahiert (3 x 50 mL), woraufhin die vereinigten organischen 
Phasen über Magnesiumsulfat getrocknet, filtriert und am Rotationsverdampfer 
vom Lösungsmittel befreit wurden. Nach säulenchromatographisch Aufreinigung 
des Rohprodukts über einen Kieselgelfilter (Eluent: Diethylether/Pentan = 1:4) 
wurden 1.59 g (8.9 mmol, 72% Ausbeute) eines farblosen Feststoffes erhalten. 
 
Ausbeute:   72% 
Schmelzpunkt:  135 °C 
DC:    Rf = 0.19   (Diethylether/Pentan = 1:4) 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 3.76 (s, 3H, OCH3), 6.58 (d, 1H, J = 16.0 Hz, CHCHCOOMe), 6.79 (d, 1H, 
J = 8.2 Hz, CArH), 6.85 (t, 1H, J = 7.8 Hz, CArH), 7.17 (dt, 1H, J = 0.8 Hz, 
J = 8.0 Hz, CArH), 7.40 (dd, 1H, J = 0.9 Hz, J = 8.0 Hz, CArH), 7.98 (d, 1H, 
J = 16.2 Hz, CHCHCOOMe) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 51.9 (OCH3), 116.4 (CArH), 118.0 (CHCHCOOMe), 120.8 (CArH), 121.6 (CAr), 
129.2 (CArH), 131.5 (CArH), 140.8 (CHCHCOOMe), 155.3 (CAr), 168.7 (C=OOMe) 
ppm. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit der Literatur überein.[204]  
 
(E)-Methyl 3-(2-(2-oxopropoxy)phenyl)acrylat (124) 
In einem 25 mL-Rundkolben wurden 1.00 g ortho-
Hydroxyzimtsäuremethylester (5.6 mmol, 1.0 Äq.) in 10 mL 
Dimethylformamid gelöst und mit 851 mg Kaliumcarbonat 
(6.2 mmol, 1.1 Äq.) sowie 1.15 g Bromaceton (8.4 mmol, 
1.5 Äq.) versetzt. Die Lösung wurde über Nacht bei 
Raumtemperatur gerührt und durch Zugabe von Pufferlösung (pH = 7, 10 mL) 
abgebrochen. Die Suspension wurde mit Diethylether verdünnt (20 mL), 
woraufhin die Phasen getrennt und die wässrige Phase mit Diethylether (3 x 
30 mL) extrahiert wurde. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter Natriumchloridlösung gewaschen (20 mL), über Magnesiumsulfat 
getrocknet und filtriert. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das erhaltene 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel gereinigt (Eluent: 
Diethylether/Pentan = 1:1). Es wurden 1.10 g (4.64 mmol, 83% Ausbeute) eines 
farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:   83% 
Schmelzpunkt:  71-73 °C 
DC:    Rf = 0.31   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
δ = 2.32 (s, 3H, C=OCH3), 3.81 (s, 3H, OCH3), 4.62 (s, 2H, OCH2C=O), 6.58 (d, 
1H, J = 16.2 Hz, CHCHCOOMe), 6.74 (d, 1H, J = 8.3 Hz, CArH), 7.03 (t, 1H, 
J = 7.6 Hz, CArH), 7.31-7.36 (m, 1H, CArH), 7.57 (dd, 1H, J = 1.4 Hz, J = 7.7 Hz, 
CArH), 8.08 (d, 1H, J = 16.2 Hz, CHCHCOOMe) ppm. 
  
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
δ = 26.8 (C=OCH3), 51.7 (OCH3), 73.3 (OCH2C=O), 111.9 (CArH), 118.9 
(CHCHCOOMe), 121.8 (CArH), 123.8 (CAr), 129.0 (CArH), 131.5 (CArH), 139.5 
(CHCHCOOMe), 155.2 (CAr), 167.6 (C=OOMe), 205.0 (C=O)ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 235 (16) [M+ 13C], 234 (100) [M+], 203 (39), 191 (11), 161 (80), 160 
(27), 147 (30), 133 (13), 132 (34), 131 (80), 119 (15), 118 (24), 103 (14), 99 (15) 
91 (17), 90 (11), 89 (14), 77 (10), 45 (13). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 2950 (vw), 1708 (vs), 1628 (vs), 1599 (m), 1574 (w), 1491 (s), 1457 (m), 
1434 (s), 1420 (s), 1357 (m), 1322 (vs), 1274 (s), 1257 (s), 1222 (s), 1191 (vs), 
1161 (vs), 1122 (s), 1111 (s), 1060 (s), 992 (s), 939 (w), 860 (w), 811 (w), 792 
(vw), 758 (vs), 721 (m), 696 (w) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H14O4, 234.25): 
berechnet: C = 66.66%  H = 6.02%   
gefunden: C = 66.57%  H = 6.19%   
 
Methyl-2-(2-acetyl-2,3-dihydrobenzofuran-3-yl)acetat (329) 
In einem Blaudeckelgläschen wurden 78 mg (E)-Methyl 3-(2-
(2-oxopropoxy)phenyl)acrylat (124) (0.33 mmol, 1.0 Äq.) in 
0.3 mL Toluol gelöst und mit 33 mg des Katalystors 74 
(0.1 mmol, 0.3 Äq.) versetzt. Die Reaktion wurde 96 Stunden bei Raumtem-
peratur gerührt und ohne weitere Aufarbeitung säulenchromatographisch gerei-
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nigt (Eluent Diethylether/Pentan =1:4). Es wurden 64 mg (0.27 mmol, 82% 
Ausbeute) eines farblosen Feststoffs erhalten. 
 
Ausbeute:    82% 
Schmelzpunkt:  65 °C 
de:    >98%   (nach Chromatographie, HPLC) 
ee:    20%   (HPLC) (Hauptdiastereomer) 
DC:    Rf = 0.67   (Diethylether/Pentan = 1:1) 
HPLC:   Rt = 10.78 min Nebenenantiomer anti-ent-329 
    Rt = 11.44 min Hauptenantiomer anti-329 
    Rt = 11.81 min Hauptenantiomer 329 
    Rt = 13.54 min Nebenenantiomer ent-329 
    (Daicel Chiralpak IA, n-Heptan:iso-PrOH = 98:2) 
 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 2.29 (s, 3H, C=OCH3), 2.72-2.77 (kB, 2H, CH2COOMe), 3.72 (s, 3H, OCH3), 
3.94 (q, 1H, J = 6.9 Hz, CArCHR2) 4.77 (d, 2H, J = 5.7 Hz, OCHC=O), 6.87-6.94 
(kB, 2H, CArH), 7.14-7.22 (kB, 2H, CArH) ppm. 
 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
δ = 26.2 (C=OCH3), 39.5 (CH2), 41.6 (COOCH3), 51.9 (CArCH), 90.3 (CR2O), 
110.0 (CArH), 121.5 (CArH), 124.5 (CArH), 127.8 (CAr), 129.1 (CArH), 158.6 (CAr), 
171.5 (COOMe) 207.4 (C=O) ppm. 
 
MS-Spektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 234 (20) [M+], 219 (15), 161 (27), 132 (11), 131 (100), 118 (10). 
 
IR-Spektrum (ATR): 
~  = 3009 (vw), 2956 (w), 1724 (vs), 1595 (m), 1476 (s), 1441 (m), 1367 (s), 1233 
(vs), 1201 (vs), 1168 (vs), 1093 (w), 1043 (m), 1015 (m), 990 (m), 943 (m), 912 
(m), 838 (m), 798 (w), 759 (vs) cm1. 
 
Elementaranalyse (C13H14O4, 234.25): 
berechnet: C = 66.66%  H = 6.02%   
gefunden: C = 66.52%  H = 5.99%    
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7 Anhang 
7.1 Kristallographische Daten zu Verbindung 258 
     
 
      
 
Crystal data:[168] 
Chemical formula  : C12H15O4Br 
formula weight   : 303.15 
Crystal system   : orthorhombic 
Space group (No.)  :  P 212121 (19) 
Z     : 4 
a (Å)    : 7.1669(6) 
b (Å)    : 12.0922(9) 
c (Å)    : 14.7891(11) 
α ()    : 90.0 
β ()    : 90.0 
γ ()    : 90.0 
cell volume   : 1281.68(17)Å3 
Density calc.   : 1.571g/cm3 
Radiation    : MoKα (0.71073Å) 
Range for lattice parameters : <Θ < 
Absorption coefficient  : 3.207mm-1 
Temperature   : 293K 
Crystal source   : recrystallized from   
Crystal colour   : colourless 
Crystal shape   : irregular 
Crystal size   : ca. 0.3x0.3.x0.3mm 
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Data Collection 
Diffractometer type  : Bruker APEX DUO 
Absorption correction  : SADABS 
No. of reflections measured : 27712 
No. of independent reflections: 6514 
No. of observed reflections : 4444 
 Θ max  ()   : 37.13° 
hmin → hmax   :  -  12 → 12 
kmin → kmax   :  -  20 → 20 
lmin → lmax    :  -  25 → 25 
Criterion for observed  : I > 2σ (I ) 
Rint    : 0.07(16) 
Refinement On   : F 
Treatment of hydrogens : Located/calculated. No refinement of  
      hydrogen parameters. 
R(based on F)   : 0.080 
Rw(based on F)   : 0.053 
Weighting scheme  : w=1/σ2(Fo) 
No. of parameters refined : 154 
No. of reflections in refmnt. : 4444 
Residual electron density : -1.404/2.073e/Å3 a) 
r*[1]    : Not refined 
XABS[2]    :  0.048(0.017) b) 
Goodness of fit   : 1.392 
Solution    : XTAL3.7[3] 
Remarks    : a) Highest five peaks within 0.8Å 
      of the bromine atom 
      b) From separate calculation 
 
Definitions: 
Ueq = 1/3ΣiΣjUijai*aj*ai aj 
The anisotropic displacement factor in the structure factor expression is: 
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t = exp[-2π2(ΣiΣjUijhihjai*aj* )] 
Atomic Positional and Isotropic Displacement Parameters  
Atom x/a y/b z/c Ueq/Å2 
 BR1                               0.36935(5) 0.26088(3)   0.08314(2)  0.0533(2) 
 C1     0.7926(3)    0.2535(3)    0.2759(2)   0.036(1)                             
 C2                         0.6837(4)    0.2336(3)   0.1995(2)         0.035(1)   
 C3     0.5083(4)    0.2821(3)                               0.1912(2)  0.036(1)  
 C4     0.4362(4)    0.3489(3)                     0.2585(2)   0.037(2)            
 C5                 0.5414(4)     0.3688(2)                0.3348(2)      0.032(1) 
 C6     0.4985(4)    0.4249(2)    0.4238(2)   0.035(1)                             
 C7     0.6966(4)    0.4336(2)    0.4642(2)   0.032(1)                             
 C8     0.7184(4)    0.4206(3)    0.5661(2)   0.036(1)                             
 C9                               0.9256(4) 0.4267(3)      0.5930(2)   0.045(2) 
 C10    0.6066(5)                     0.5089(3)    0.6145(2)   0.052(2)            
 C11                     0.7179(4)   0.3230(2)            0.3408(2)    0.031(1)   
 C12                                0.9014(4) 0.1012(3)    0.1430(2)   0.057(2) 
 O1    0.7395(3)    0.1676(2)    0.1297(1)                               0.046(1) 
 O2     0.3672(3)            0.3604(2)    0.4744(1)   0.041(1)                     
 O3           0.6424(3)            0.3161(2)           0.5938(1)    0.036(1)       
 O4     0.8086(3)                   0.3485(2)    0.4196(1)  0.036(1)              
 H1     0.9135(-)    0.2214(-)    0.2821(-)  0.045(-)                             
 H6     0.4367(-)    0.4974(-)    0.4219(-)  0.044(-)                             
 H4     0.3137(-)                         0.3805(-)    0.2531(-)   0.044(-)        
 H7     0.7404(-)    0.5078(-)   0.4526(-)   0.041(-)                             
 H10a                           0.6206(-)   0.4994(-)    0.6786(-)   0.081(-)     
 H10b                          0.4801(-)    0.5039(-)    0.5989(-)   0.081(-)      
 H10c   0.6547(-)    0.5797(-)    0.5985(-)   0.081(-)                             
 H9a                  0.9416(-)    0.4176(-)    0.6561(-)  0.068(-)               
 H9b       0.9780(-)    0.4956(-)    0.5747(-)   0.068(-)                          
 H9c    0.9937(-)    0.3685(-)                  0.5625(-)   0.068(-)               
 H12a   1.0036(-)    0.1483(-)    0.1596(-)    0.086(-)                            
 H12b   0.9323(-)    0.0631(-)    0.0891(-)   0.086(-)                             
 H12c                  0.8808(-)    0.0496(-)    0.1904(-)   0.086(-)              
 H3     0.7479(-)    0.2795(-)    0.5835(-)                  0.044(-)              
 H2     0.4404(-)    0.3180(-)    0.5000(-)   0.044(-)                             
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Atomic Displacement Parameters 
Atom     U11           U22           U33           U12           U13         U23         
 BR1    0.0610(2)    0.0521(2)    0.0469(2)   -0.0070(2)  -0.0197(2)   -0.0047(2)     
 C1     0.032(1)     0.040(2)     0.036(1)     0.002(2)     0.000(1)   -0.001(1)  
 C2     0.042(1)         0.031(2)     0.032(1)    -0.010(1)     0.004(1)    0.001(1) 
 C3     0.043(1)    0.034(2)     0.031(1)    -0.010(1) -0.005(1) 0.005(1)      
 C4     0.036(1)         0.033(2)     0.041(2)     0.002(1)    -0.003(1) 0.006(1)  
 C5     0.038(1)     0.026(1)     0.032(1)     0.002(1)     0.001(1)     0.004(1)      
 C6     0.035(1)     0.028(1)     0.041(2)     0.004(1)     0.002(1)     0.001(1)      
 C7     0.037(1)     0.021(1)     0.040(1)    -0.002(1) 0.004(1)        -0.003(1)  
 C8          0.043(1) 0.029(1)     0.037(1)       -0.007(1) 0.001(1) -0.005(1)      
 C9     0.046(2)     0.049(2)          0.039(2)         -0.013(2) -0.006(1) -0.003(1) 
 C10    0.065(2)     0.042(2)     0.050(2)     0.002(2)     0.004(2)    -0.019(1)      
 C11    0.037(1)     0.026(1)     0.029(1)        -0.004(1) 0.002(1)     0.005(1)      
 C12    0.046(2)     0.071(3)     0.053(2)     0.006(2)     0.004(2)    -0.020(2)      
 O1     0.048(1)     0.053(2)     0.036(1)        -0.001(1) 0.004(1)    -0.012(1)      
 O2     0.0332(9)    0.044(1)     0.044(1)     0.002(1)     0.002(1)     -0.0001(9)    
 O3     0.039(1)     0.034(1)     0.037(1)        -0.004(1) 0.0036(9)    0.0028(8)     
 O4     0.0357(9)    0.041(1)     0.0301(9)    0.0056(9)     -0.0020(8) -0.0052(9)     
 H1     0.045(-)     0.045(-)     0.045(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H6     0.044(-)     0.044(-)     0.044(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H4     0.044(-)     0.044(-)     0.044(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H7     0.041(-)     0.041(-)     0.041(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H10a   0.081(-)     0.081(-)     0.081(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H10b   0.081(-)     0.081(-)     0.081(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H10c   0.081(-)     0.081(-)     0.081(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H9a    0.068(-)     0.068(-)     0.068(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H9b    0.068(-)     0.068(-)     0.068(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H9c    0.068(-)     0.068(-)     0.068(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H12a   0.086(-)     0.086(-)     0.086(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H12b   0.086(-)     0.086(-)     0.086(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H12c   0.086(-)     0.086(-)     0.086(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H3     0.044(-)     0.044(-)     0.044(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
 H2     0.044(-)     0.044(-)     0.044(-)     0.000(-)     0.000(-)     0.000(-)      
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Bindungslängen 
Bindung Bindungsläge/Å 
BR1-C3            1.900(3)                                                       
C1-H1                                                               0.954(3)
C1-C11                                                                1.384(4)
C1-C2                                               1.394(4)
C2-O1                                                           1.364(4)         
C2-C3                                                              1.392(4)
C8-O3                                                          1.436(4)          
C8-C10                                                        1.515(5)
C8-C7             1.523(4)                                                       
C8-C9             1.539(4)                                                       
C6-H6                                                                 0.983(3)
C6-O2                                                                1.433(4)    
C6-C5                                                                  1.513(4)
C6-C7             1.544(4)                                                       
C5-C4                                                       1.377(4)
C5-C11                                                 1.383(4)
C3-C4                                                                 1.383(4)
C4-H4                                                                   0.960(3)
C7-H7                                                                    0.966(3)
C7-O4                                                                 1.462(3)   
C10-H10b                                                              0.937(4)
C10-H10c                                                        0.953(4)
C10-H10a                                                                 0.960(3)
C9-H9a            0.946(3)                                                       
C9-H9b                                                    0.953(3)
C9-H9c                                                                  0.968(3)
O3-H3                                                                   0.889(2)  
O2-H2                                                                    0.826(2) 
O4-C11                                                               1.369(3)    
O1-C12                                                                1.425(4)   
C12-H12b                                                                 0.947(4)
C12-H12c                                                                 0.950(4)
C12-H12a                                         0.959(4)
 
Bindunungswinkel 
Bindungen                                                            (Grad) 
 H1-C1-C11                                                               122.1(3) 
 H1-C1-C2                                                                121.1(3) 
 C11-C1-C2                                                               116.8(3) 
 O1-C2-C3                                                               116.4(2)  
 O1-C2-C1                                                                123.4(3) 
 C3-C2-C1                                                                120.2(3) 
 O3-C8-C10                                                               106.5(2) 
 O3-C8-C7                                                                109.6(2) 
 O3-C8-C9                                                                109.5(2) 
 C10-C8-C7                                                               109.9(2) 
 C10-C8-C9                                                              110.7(3)  
 C7-C8-C9                                                                110.5(2) 
 H6-C6-O2                                                                101.8(2) 
 H6-C6-C5                                                                117.9(3) 
 H6-C6-C7                                                                111.4(3) 
 O2-C6-C5                                                                110.1(2) 
 O2-C6-C7                                                                116.0(2) 
 C5-C6-C7                                                                100.4(2) 
 C4-C5-C11                                                               118.9(3) 
 C4-C5-C6                                                                132.8(3) 
 C11-C5-C6                                                               108.0(2) 
 C4-C3-C2                                                                121.3(3) 
 C4-C3-BR1                                                               119.2(2)
 C2-C3-BR1                                                               119.4(2)
 H4-C4-C5                                                                119.9(3) 
 H4-C4-C3                                                                120.9(3) 
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 C5-C4-C3                                                                119.1(3) 
 H7-C7-O4                                                                113.3(2) 
 H7-C7-C8                                                                103.8(2) 
 H7-C7-C6                                                                107.0(2) 
 O4-C7-C8                                                                108.5(2) 
 O4-C7-C6                                                                106.4(2) 
 C8-C7-C6                                                                118.0(2) 
 H10b-C10-H10c                                                           110.3(4)
 H10b-C10-H10a                                                           109.7(4) 
 H10b-C10-C8                                                             110.4(3) 
 H10c-C10-H10a                                                           108.4(3)
 H10c-C10-C8                                                             108.9(3)
 H10a-C10-C8                                                             109.1(3) 
 H9a-C9-H9b                                                              109.5(3) 
 H9a-C9-H9c                                                              108.2(3)
 H9a-C9-C8                                                               111.5(3) 
 H9b-C9-H9c                                                              107.7(3)
 H9b-C9-C8                                                               110.4(3) 
 H9c-C9-C8                                                               109.3(3)
 H3-O3-C8                                                                 93.8(2) 
 H2-O2-C6                                                                 99.2(2) 
 C11-O4-C7                                                               106.3(2) 
 C2-O1-C12                                                               117.6(2) 
 O4-C11-C5                                                               113.6(2) 
 O4-C11-C1                                                               122.9(2) 
 C5-C11-C1                                                               123.5(2) 
 H12b-C12-H12c                                                           109.7(4)
 H12b-C12-H12a                                                           108.9(3) 
 H12b-C12-O1                                                             110.4(3) 
 H12c-C12-H12a                                                           108.6(3)
 H12c-C12-O1                                                             110.2(3) 
 H12a-C12-O1                                                             108.9(4) 
Diederwinkel 
Dieder (Grad) 
C11-C1-C2-C3                                                             -0.3(4)
C11-C1-C2-O1                                                            179.5(3)
H1-C1-C2-C3                                                            -179.4(3)
H1-C1-C2-O1                                                                0.5(5)
 C2-C1-C11-C5                                                              2.6(5)
C2-C1-C11-O4                                                            179.1(3)
H1-C1-C11-C5                                                   -178.4(3)
 H1-C1-C11-O4                                                             -1.8(5)
 C1-C2-C3-BR1                                                            176.1(2)
C1-C2-C3-C4                                                              -1.3(5)
O1-C2-C3-BR1                                                             -3.7(4)
 O1-C2-C3-C4                                                             178.8(3)
C1-C2-O1-C12                                                             11.3(4)
 C3-C2-O1-C12                                                           -168.8(3)
C10-C8-C7-C6                                                            -60.0(3)
 C10-C8-C7-O4                                                            179.0(2)
C10-C8-C7-H7                                                             58.3(3)
C9-C8-C7-C6                                                             177.6(3)
C9-C8-C7-O4                                                              56.5(3)
C9-C8-C7-H7                                                             -64.2(3)
O3-C8-C7-C6                                                              56.8(3)
O3-C8-C7-O4                                                             -64.2(3)
O3-C8-C7-H7                                                             175.0(2)
 C7-C8-C10-H10a                                                          179.5(3)
C7-C8-C10-H10b                                                           58.9(4)
C7-C8-C10-H10c                                                         -62.4(4)  
 C9-C8-C10-H10a                                                          -58.1(4)
C9-C8-C10-H10b                                                         -178.8(3)
C9-C8-C10-H10c                                                           60.0(4)
 O3-C8-C10-H10a                                                           60.9(4)
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 O3-C8-C10-H10b                                                          -59.8(4)
 O3-C8-C10-H10c                                                          179.0(3)
 C7-C8-C9-H9a                                                           -179.1(3)
 C7-C8-C9-H9b                                                             58.9(4)
 C7-C8-C9-H9c                                                            -59.4(4) 
 C10-C8-C9-H9a                                                            58.9(4)
 C10-C8-C9-H9b                                                           -63.1(3)
 C10-C8-C9-H9c                                                           178.6(3)
 O3-C8-C9-H9a                                                            -58.3(4)
 O3-C8-C9-H9b                                                            179.7(3)
 O3-C8-C9-H9c                                                             61.4(3)
 C7-C8-O3-H3                                                              86.8(2)
 C10-C8-O3-H3                                                           -154.4(2)
 C9-C8-O3-H3                                                             -34.6(2)
 C7-C6-C5-C4                                                            -169.4(3)
 C7-C6-C5-C11                                                             17.0(3)
 O2-C6-C5-C4                                                              67.8(4)
 O2-C6-C5-C11                                                           -105.8(3)
 H6-C6-C5-C4                                                            -48.3(5)
 H6-C6-C5-C11                                                            138.1(3)
 C5-C6-C7-C8                                                            -144.7(3)
 C5-C6-C7-O4                                                             -22.6(3)
 C5-C6-C7-H7                                                              98.8(3)
 O2-C6-C7-C8                                                           -26.2(4)
 O2-C6-C7-O4                                                              95.9(3)
 O2-C6-C7-H7                                                            -142.7(3)
 H6-C6-C7-C8                                                              89.7(3)
H6-C6-C7-O4                                                            -148.2(2)
 H6-C6-C7-H7                                                             -26.8(4)
 C5-C6-O2-H2                                                              86.1(3)
 C7-C6-O2-H2                                                             -26.9(3)
 H6-C6-O2-H2                                                            -148.1(2)
 C6-C5-C4-C3                                                            -171.7(3)
 C6-C5-C4-H4                                                               7.4(5)
 C11-C5-C4-C3                                                              1.3(4)
C11-C5-C4-H4                                                           -179.5(3)
C6-C5-C11-C1                                                            171.5(3)
 C6-C5-C11-O4                                                             -5.3(3)
C4-C5-C11-C1                                                             -3.1(5)
C4-C5-C11-O4                                                           -180.0(3)
BR1-C3-C4-C5                                                           -176.6(2)
 BR1-C3-C4-H4                                                              4.2(4)
 C2-C3-C4-C5                                                                0.8(5)
C2-C3-C4-H4                                                            -178.3(3)
C8-C7-O4-C11                                                            148.7(2)
 C6-C7-O4-C11                                                             20.8(3)
 H7-C7-O4-C11                                                            -96.6(3)
 C7-O4-C11-C1                                                            173.1(3)
C7-O4-C11-C5                                                            -10.0(3)
 C2-O1-C12-H12a                                                          -56.2(4)
C2-O1-C12-H12b                                                         -175.8(3)
C2-O1-C12-H12c                                                           62.8(4)
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7.2 Abkürzungsverzeichnis 
9-I-9-BBN 9-Iod-9-Borabicyclo[3.3.1]nonan 
AAV Allgemeine Arbeitsvorschriften 
Ac Acetat 
AD-Mix K2OsO2(OH)4, K3Fe(CN)6, K2CO3, (DHQ)2PHAL 
aq. wässrig 
Äq. Äquivalente 
Ar Aryl 
ATR Abgeschwächte Totalreflexion 
Bn Benzyl 
Boc tert-Butyloxycarbonyl (Schutzgruppe) 
BOM Benzyloxymethyl (Schutzgruppe) 
BPO Benzoylperoxid 
br (NMR) breites Signal 
BuLi n-Butyllithium 
Bz Benzoyl (Schutzgruppe) 
cAMP Cyclisches Adenosinmonophosphat 
CBI 1,2,9,9a-Tetrahydrocyclopropa[c]benzo[e]-indol-4-on 
Cbz Benzyloxycarbonyl (Schutzgruppe) 
Cy Cyclohexyl 
d (NMR) dublett 
dba Dibenzylidenaceton 
DC Dünnschichtchromatographie 
DCE 1,2-Dichlorethan 
DCM N,N-Dimethylformamid 
de diastereomeric excess = Enantiomerenüberschuss 
DEAD Diethylazodicarboxylat 
DHAP Dihydroxyacetonphosphat 
DHQ Dihydrchinidin 
Dibal-H Di-iso-butylaluminiumhydrid 
DMA N,N-Dimethylacetamid 
DMAP N,N-Dimethylaminopyridin 
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DMF N,N-Dimethylformamid 
DMSO Dimethylsulfoxid 
dr diastereomeric ratio = Diastereomerenverhältnis 
E+ Elektrophil 
ee enantiomeric excess = Enantiomerenüberschuss 
EI Elektronenstoß-Ionisation 
ent entgegengesetztes Enantiomer 
epi Epimer 
ESI Elektronenspray-Ionisation 
ESR Elektronenspinresonanz 
Et Ethyl 
FT Fouriertransformation 
GADP Glycerinaldehyd-3-phosphat 
GC Gaschromatographie 
Gew.-%  Gewichtsprozent 
Glu Glutaminsäure 
His Histidin 
HOMO highest occupied molecular orbital = höchstes 
besetztes Molekülorbital  
HOTf Trifluorsulfonsäure 
HPLC  high pressure liquid chromatography = 
Flüssigchromatographie unter Hochdruck 
hν Photoenergie 
ID Innendurchmesser 
IPr I-Propyl 
IR Infrarot 
kap. (IR) Kapillar  
kB (NMR) komplexer Bereich 
LA (in Abbildungen) LEWIS-Säure 
LUMO lowest unoccupied molecular orbital = niedrigstes 
unbesetztes Molekülorbital 
Lys Lysin 
M Metall 
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m (IR) medium =  durchschnittlich (intensiv) 
m (NMR) multiplett 
Me Methyl 
MeCN Acetonitryl 
MEM Methoxymethoxymethyl (Schutzgruppe) 
Mol-% Prozentangabe bezogen auf die Stoffmenge 
MOM Methoxymethyl (Schutzgruppe) 
NADPH Nicotinamidadenindinukleotidphosphat 
NBS N-Bromsuccinimid 
NMP N-Methyl-2-pyrrolidon 
NMR nuclear magnetic resonance = Kernspinresonanz 
Nu- Nucleophil 
OP (in Abbildungen) Phosphatester 
OTf- Triflat 
Ph Phenyl 
pH negativer dekadischer Logarithmus der 
Protonenkonzentration 
Phal Phthalazin 
PPTS Pyridinium-para-toluolsulfonat 
Pr Propyl 
PTFE Polytetrafluoroethylen 
p-TsOH para-Toluolsulfonsäure 
q (NMR) quartett 
quin (NMR) quintett 
R Rest 
rac racemisch 
RAMP (R)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
RT Raumtemperatur 
s (IR) strong =  stark 
s (NMR) singulett 
SAMP (S)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
sept (NMR) septett 
Ser Serin 
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sext (NMR) sextett 
SN1 nucleophile Substitution erster Ordnung 
SN2 nukleophile Substitution 2. Ordnung 
t (NMR) tripplett 
TBAF Tetrabutylammoniumfluorid 
TBS tert-Butyldimethylsilyl (Schutzgruppe) 
tBu tert-Butyl 
TFA Trifluoressigsäure 
THF Tetrahydrofuran 
TIPS Tri-iso-propylsilyl (Schutzgruppe) 
TMEDA N,N,N´,N´-Tetramethylethylendiamin 
TMS Trimethylsilyl 
Tr Trityl 
Ts Tosyl (Schutzgruppe) 
Tyr Tyrosin 
UV ultraviolette (Strahlung) 
vs (IR) very strong = sehr stark 
vw (IR) very weak = sehr schwach 
w (IR) weak =  schwach 
X- Halogenid 
Y elektronegativer Substituent (Analog zu X-) 
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